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I. Introduction 
 

1.1 Le virus SARS-CoV-2 et la COVID-19 

 

1.1.1 Début de la pandémie 

 

A la fin de l’année 2019, un nouveau virus de la famille des coronavirus appelé SARS-CoV2 

(severe acute respiratory syndrome coronavirus 2) a été identifié comme étant à l’origine de plusieurs 

cas de pneumonie dans la capitale de la province chinoise du Hubei (Wuhan) en Chine centrale. Ce 

virus s’est rapidement propagé, entrainant une épidémie en Chine. En février 2020 l’Organisation 

mondiale de la santé (OMS) désigne la maladie COVID-19 (maladie à coronavirus 2019). En mars 2020, 

la pandémie était déclarée par l’OMS. 
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1.1.2 Classification et structure du SARS-CoV-2 

 

Le SARS-CoV-2 est un virus à ARN monocaténaire à polarité positive, appartenant à la famille 

des Coronaviridae et à la sous famille des Orthocoronavirinae. Il appartient au genre betacoronavirus, 

qui regroupe notamment le SARS-CoV-1 et le MERS-CoV. Il s’agit d’un virus zoonotique, dont la chauve-

souris a été identifiée comme hôte naturel1. Pour rappel, cette sous famille des Orthocoronavirinae 

comporte 4 genres, selon la structure génomique et leur relation phylogénétique : Alphacoronavirus, 

Betacoronavirus, Gammacoronavirus et Deltacoronavirus. Les deux premières infectent les 

mammifères et peuvent être la cause d’atteintes respiratoires sévères chez l’Homme. 

Une partie du génome code pour des protéines structurelles :  la protéine spike (protéine S), les 

protéines de l’enveloppe (protéine E), les protéines de la membrane (protéine M) et la nucléocapside 

(protéine N). Une partie du génome code également pour des protéines accessoires interférant avec 

la réponse immunitaire innée de l’hôte2.  

La protéine ACE-2, présente dans les voies aériennes inferieures chez l’Homme, constitue le récepteur 

d’entrée du virus dans les cellules, de manière similaire au virus SARS-CoV-1. L’interaction du virus 

avec ce récepteur est permise par la protéine spike. Cette dernière est constituée de 2 sous-unités : la 

sous-unité S1 qui détermine le tropisme cellulaire notamment via la protéine RBD, et la sous unité S2 

permettant la fusion virus-membrane cellulaire, elle est composée de 2 régions : HR1 et HR2 (heptad 

repeats)3. 

 

1.1.3 Transmission 

 

Le mode de transmission dominant est la transmission inter-individuelle par voie respiratoire. Celle-ci 

se fait par le biais de gouttelettes (particules > 5 µm) contenant des virions en suspension et qui 

sédimentent rapidement au sol dans un rayon d’environ 2 mètres (figure 1). Dans ce cas, la proximité 

est un déterminant clé de la transmission. Elle peut également se faire par l’intermédiaire d’aérosols 

(particules < 5µm) capables de rester en suspension dans l’air pendant une période prolongée.4 
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L’efficacité du port du masque et de l’aération du domicile souligne l’importance de la transmission 

par voie respiratoire.5 

Un autre mode de transmission est la voie manuportée. C’est pourquoi l’OMS a recommandé des 

mesures d’hygiène manuelle aux professionnels de santé et à la population. 

Ces 3 derniers modes de transmission sont dits directs.  

Actuellement, il ne semble pas y avoir de preuve de transmission indirecte du SARS-CoV-2 par le biais 

de contamination de surfaces inertes. De même, la transmission oro-fécale semble peu probable.6 

Les personnes infectées par le SARS-CoV-2 peuvent transmettre le virus qu’elles soient 

symptomatiques ou non. La période d’infectiosité semble maximale 2 jours avant et 1 jour après 

l’apparition des symptômes. Elle diminue rapidement en 7 jours. Le risque de transmission du virus 

après 10 jours d’infection est peu probable, notamment chez les patients immunocompétents.7 

 

 

1.1.4 Apparition des variants  

 

Au début de la pandémie, le taux de mutation du SARS-CoV-2 était relativement lent, estimé à 2 

mutations par mois, et l’hypothèse de l’échappement immunitaire n’était alors pas évoquée.8 

Cependant, l’évolution de la pandémie a été émaillée par l’apparition de plusieurs variants malgré le 

faible taux de mutation. Ceci a pu être en parti favorisé par l’excrétion virale prolongée chez les patient 

immunodéprimés. Avanzato et al9 ont étudié le cas d’une patiente de 71 ans, infectée par le SARS-CoV 

2, immunodéprimée, car atteinte d’une leucémie lymphoïde chronique et d’une 

hypogammaglobulinémie acquise. L’excrétion du virus a été documentée à l’aide de la détection de 

l’ARNg (ARN génomique) et l’ARNsg (ARN sous-génomique) à partir d’écouvillons nasopharyngés et 

oropharyngés réalisés à J49, 70, 77, 85, 105 et 136 après le diagnostic initial. La détection de ARNsg 

dans des écouvillons indique une réplication active du SARS-CoV-2. Contrairement à l’ARNg, l’ARNsg 

ne persiste pas dans la cavité nasale en l'absence de réplication virale. Les ARNg et ARNsg ont été 

détectés dans les écouvillons jusqu’au 105e jour. Une culture du SARS-CoV-2 a été faite à J49 et J70 et 
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a montré des particules virales compatibles avec la morphologie du coronavirus. Ceci a permis de 

confirmer la persistance de l’infection et de l’excrétion du SRAS-CoV-2. De plus, un séquençage 

complet du génome viral a mis en évidence une modification de la structure virale au cours du temps, 

et a permis de conclure à une évolution génomique au sein de l’hôte au cours du temps.  

La variation intra-hôte au cours d’une infection au SARS-CoV-2 est quant à elle limitée chez les sujets 

immunocompétents.10 Les facteurs favorisant cette variation génétique semblaient être 

l’immunosuppression et une durée d’infection virale prolongée. 

 

Deux types de variants sont décrits : les variants d’intérêts et les variants préoccupants. 

 

 

Un variant d’intérêt est défini comme un variant du SARS-CoV-2 : 

- Présentant des modifications génétiques dont on sait qu’elles affectent ou dont on prévoit 

qu’elles affecteront les caractéristiques du virus telles que la transmissibilité, la gravité de la 

maladie, l’échappement immunitaire, la capacité d’échapper au diagnostic ou au traitement 

ET 

- Causant une transmission communautaire importante ou plusieurs foyers de COVID-19, dans 

plusieurs pays, entraînant une prévalence relative croissante ainsi qu’une augmentation du 

nombre de cas dans le temps, ou d’autres conséquences épidémiologiques observables qui 

font craindre un risque émergent pour la santé publique mondiale11. 

 

 

Un variant préoccupant est défini comme un variant du SARS-CoV-2 qui répond d’une part à la 

définition du variant d’intérêt, associé à un ou plusieurs des changements suivants :  

- Augmentation de la transmissibilité ou évolution préjudiciable de l’épidémiologie de la COVID-

19 ; OU 

- Augmentation de la virulence ou modification du tableau clinique ; OU 
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- Diminution de l’efficacité des mesures de santé publique et des mesures sociales ou des outils 

de diagnostic, des vaccins et des traitements disponibles.11 

   

Les systèmes de nomenclatures ont été établis par plusieurs organismes experts (GISAID, Nextstrain, 

Pango) afin de nommer et suivre les lignées génétiques du SARS-CoV-2. Par ailleurs un groupe 

d’experts réuni par l’OMS a recommandé l’utilisation des lettres de l’alphabet grec afin de nommer les 

variants, moins stigmatisants et plus accessibles à la population non scientifique. 

 

Nous pouvons citer 5 variants majeurs :  

- B.1.1.7 (PANGO), GRY (GISAID), 20I (V1) (Nextstrain), variant Alpha (OMS) : Il s’agit d’un des 

premiers variant, détecté pour la première fois en septembre 2020 au Royaume-Uni, déclaré 

variant préoccupant le 18 décembre 2020, puis déclaré anciennement préoccupant le 9 mars 

2022. Il comporte 17 mutations dont 8 concernant la protéine "S". Parmi ces mutations, 

certaines permettent de renforcer la liaison du virus au récepteur ACE2 (exemple : mutation 

N501Y dans le RBD) et d’augmenter transmissibilité du variant. Ce variant a eu un possible 

impact sur la mortalité par rapport aux patients non infectés par un variant non alpha et serait 

impliquée dans la réduction de l’activité des anticorps monoclonaux dirigés contre le domaine 

RBD. Le sérum de patients ayant été vacciné avaient une activité neutralisante réduite contre 

le variant alpha11–13. 

 

- B.1.351 (PANGO), GH/501Y.V2 (GISAID), 20H (V2) (Nextstrain), variant Bêta (OMS) : détecté en 

mai 2020 en Afrique du Sud, déclaré variant préoccupant le 18 décembre 2020, puis déclaré 

anciennement préoccupant le 9 mars 2022. Ce variant présente 9 mutations dans la protéine 

"S" dont 3 sont situées dans le domaine RBD. La mutation N501Y est commune aux variants 

Alpha et Beta. Associées à cette mutation, 2 autres (K417N et E484K) sont situées dans le 

domaine RBD, modifiant la structure de la protéine S, et majorant l’affinité du virus avec le 

récepteur ACE2 et rendant ainsi ce variant plus contagieux. Une autre caractéristique 

préoccupante de ce variant, rendue possible grâce à la mutation E484K, est la diminution de 
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l’efficacité de sérums de patient vaccinés ou de l’efficacité de titres faibles à modérés 

d’anticorps monoclonaux par rapport à la souche USA-WA1/2020. Par ailleurs, le variant Beta 

est 50% plus transmissible que les variants l’ayant précédé, et augmente le risque 

d’hospitalisation (OR 3,6, 2,1-6,2, IC 95%), mais il ne semble pas augmenter le risque de 

transfert en unité de soins intensifs (USI) ou de décès11–14.  

 

P.1.351 (PANGO), GR/501Y.V3 (GISAID), 20J (V3) (Nextstrain), variant Gamma (OMS) : détecté 

en novembre 2020 au Brésil, déclaré variant préoccupant le 11 janvier 2021, puis déclaré 

anciennement préoccupant le 9 mars 2022. Il possède 12 mutations, dont 3 dans le domaine 

RBD. Il partage les mutations N501Y, K417N et E484K avec les variants Alpha et Beta, associées 

à une plus grande affinité au récepteur ACE2 et une plus grande transmissibilité. L’Odds ratio 

pour le risque d’hospitalisation et le transfert en USI est significativement plus élevé 

(respectivement 2,6 et 2,2). Ce variant est résistant aux anticorps monoclonaux ou à la 

neutralisation par un plasma convalescent, et également plus résistant aux vaccins que les 2 

variants précédents d’après une étude Française15. Cette dernière retrouvait une efficacité du 

vaccin après une deuxième dose de vaccin à ARNm à 77% pour la variant gamma (63-86, IC 

95%) contre 88% (81-92, IC 95%) et 86% (81-90, IC95%) respectivement pour les variants Alpha 

et Beta11–13. 

 

- B.1.617.2 (PANGO), G/478K.V1 (GISAID), 21A, 21I, 21J (Nextstrain), variant Delta (OMS) : 

détecté en octobre 2020 en Inde, déclaré variant préoccupant le 11 mai 2021, puis déclaré 

anciennement préoccupant le 7 juin 2022. Ce variant comporte entre-autres la mutation L452R 

dans la protéine S et permet une modification structurelle de cette protéine favorisant ainsi la 

stabilité de l’interaction avec le récepteur ACE2. Une étude réalisée par Ong et al.16 à 

Singapour, réalisée sur 829 patients, a mis en évidence un risque plus élevé de recourir à une 

oxygénothérapie, de transfert en USI ou de décès (OR 4,9, 1,4 – 30,8 ; IC 95%) après ajustement 

selon l’âge et le sexe. Ce variant était à l’origine d’une infection plus sévère malgré des charges 
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virales plus faibles et une excrétion virale plus longue. Une résistance contre les anticorps 

monoclonaux anti-RBD et aux sérums de patient convalescents a également été rapportée en 

comparaison avec le variant Alpha. Enfin, la réponse générée après deux doses de vaccins 

semblait plus faible dans le variant Delta en comparaison au variant Alpha11–13. 

 

- B.1.1.529 (PANGO), GR/484A (GISAID), 21K, 21L, 21M, 22A, 22B, 22C, 22D (Nextstrain), variant 

Omicron (OMS) : plus récent, détecté en novembre 2021 dans plusieurs pays, déclaré variant 

préoccupant le 26 décembre 2021 et actuellement toujours en cours (septembre 2022). 

18 261 mutations ont été identifiées. Parmi elles, 30 concernent la région RBD de la protéine 

S. Le variant omicron partage plusieurs mutations avec les variants précédents : la mutation 

N501Y, la mutation K417N, liée à l’altération de la structure de la protéine S favorisant 

l’échappement immunitaire ; et la mutation T478K augmentant l’affinité de la liaison au niveau 

du domaine RBD. La transmissibilité est plus élevée que les précédents variants, et 4 fois plus 

élevée que la forme sauvage du SARS-CoV-2. Certaines mutations (H655Y, N679K, P681H) 

jouent un rôle important dans la contagiosité en augmentant le clivage de la protéine S. De 

plus, d’autres mutations sont à l’origine d’une réinfection plus fréquente par ce variant.  

Certains patients vaccinés ont été infectés par le variant Omicron, suggérant un échappement 

immunitaire de celui-ci et nécessitant une mise à jour des vaccins.17 La plupart des infections 

par ce variant semblent être moins sévères que les variants précédents, et le nombre de 

patients nécessitant une oxygénothérapie est inférieur aux précédentes vagues.18  

 

 

 

1.2 Epidémiologie 

 

Au mois de septembre 2022, le nombre officiel de personnes infectées par la COVID-19 dans le monde 

était de 609.000.00019. Ce chiffre est probablement sous-estimé, une étude américaine publiée en juin 

2022, a cherché à estimer le nombre total d’infections à COVID-19 dans le monde en se basant sur les 

données de l'Université Johns Hopkins et des bases de données nationales concernant les cas 
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rapportés d’infection avérées à COVID-19, d’admission dans les hôpitaux, de décès déclarés et en se 

basant sur des données de séroprévalence20. Les biais liés à ces données ont été ensuite corrigés tels 

que les retards de déclaration, la sous-estimation des décès (utilisation de modèles statistiques pour 

l’estimation du nombre attribuable de décès pour le SARS-CoV-2), et les données de séroprévalence 

ont été ajustées sur la diminution de la sensibilité aux anticorps, la vaccination et la réinfection par les 

différents variants du SARS-CoV-2. Le nombre estimé de personnes ayant été infectés par la COVID-19 

au 14 novembre 2021 était de 3,4 milliards (3,08 - 3,63 ; IC 95%) soit 43,9% de la population mondiale 

(39,9 - 46,9 ; IC 95%)20. Ce nombre n’est pas officiel et correspond à une estimation. Le total cumulé 

des décès attribuable à la COVID-19 au 14 novembre 2021 était estimé à 15,1 millions (11,2 - 20,2 ; IC 

95%) soit un taux de 195 décès pour 100 000 habitants (145 - 262 ; IC 95%). 

 

Si nous considérons le taux de sévérité et de mortalité dans la population générale, 81 % des personnes 

infectées développent une infection non sévère, 14% développent une forme sévère de la maladie et 

5 % atteignent une forme critique (avec insuffisance respiratoire aigüe, choc, ou défaillance 

multiviscérale)21. Le taux de mortalité est estimé à 2,3%21. Si nous considérons le taux de mortalité 

uniquement chez les patients hospitalisés, celui-ci semble être plus élevé. Une étude américaine 

réalisée en 2020 par Garg et al sur 116.743 patients hospitalisés, a estimé le taux de mortalité à 

11,7%22. 

 

1.3 Impact clinique de la COVID-19 sur la population générale 

 

1.3.1 Facteurs de risque de sévérité de la maladie 

 

Plusieurs facteurs de risque de sévérité de l’infection ont été identifiés : l’âge élevé, certaines 

comorbidités telles que les pathologies respiratoires, rénales, hépatiques chroniques, les affections 

cardiovasculaires, les cancers, le diabète, l’obésité, l’immunodépression (greffe d’organe solide ou 

hématologique, utilisation de corticoïdes et/ou immunosuppresseurs, cas d’immunodéficience 

primaire). Certains facteurs de risque étaient plutôt liés au contexte socio-économique et à certaines 
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caractéristiques des patients, telles que le sexe masculin, l’ethnie et les personnes socio-

économiquement précaires21,23–25. 

Les anomalies biologiques associées à une évolution défavorable de la maladie les plus fréquemment 

retrouvées étaient une lymphopénie, une thrombocytopénie, les épisodes d’insuffisance rénale aigue, 

une élévation des enzymes hépatiques, du LDH, des marqueurs de l’inflammation, des d-dimères, de 

la troponine, du TP et de la CPK23,26–28 

 

 

 

 

1.3.2 Clinique et complications  

 

La période estimée d’incubation est variable selon les sources: une étude avait estimé la 

période d’incubation moyenne à 5,2 jours (4,1 - 7, IC 95%)29 et un travail chinois réalisé sur 1099 

patients atteints de COVID-19 avait quant à lui retrouvé une période médiane d’incubation de 4 jours 

(EIQ 2 - 7)30. 

Une proportion importante des patients restent asymptomatiques lors d’une infection à COVID-19. 

Une revue de la littérature s’est intéressée à la prévalence d’infections à SARS-CoV-2 

asymptomatiques31. Parmi les articles étudiés dans cette revue, 2 grandes études, une anglaise ayant 

inclus 365.104 patients et une espagnole ayant inclus 61.075 patients, ont mené une enquête 

sérologique nationale, et ont estimé la prévalence d’infections asymptomatiques respectivement à 

32,4% et 33%. Cette revue a également rapporté les données PCR de 14 autres études ayant recueilli 

les données concernant les symptômes de manière longitudinale après la PCR. Il en est sorti que parmi 

les patients testés positifs mais ne déclarant aucun symptôme au moment du test, 72,3% d’entre eux 

étaient restés asymptomatiques par la suite (EIQ 56,7% - 89,7%)31. 

Par ailleurs, les symptômes développés par les patients atteints de la COVID-19 ne sont pas très 

spécifiques. Une métanalyse a montré que les symptômes les plus fréquemment rapportés étaient la 

fièvre (91,3 %, [86-97 %], IC 95 %  ), la toux (67,7 %, [59-76 %], IC 95%), l’asthénie (51,0 % , [34–68 %], 
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IC 95%) et la dyspnée (30,4 %, [21–40 %], IC 95%)32. Une autre étude a confirmé la faible spécificité des 

symptômes les plus fréquents observés lors d’une infection à COVID-19: douleurs thoraciques (28%), 

douleurs abdominales (19%), nausées (32%), vomissements (12%), diarrhées (38%), frissons (52%), 

myalgies (58%), céphalées (60%), confusion (14%), maux de gorge (31%), congestion nasale (38%), 

anosmie (49%), agueusie (50%)33. 

 

L’évolution de la maladie peut également être émaillée de diverses complications. Parmi celles les plus 

fréquemment rapportées dans l’étude de Wang et al. 34 portant sur des patients hospitalisés en USI, 

les auteurs notaient la survenue d’un syndrome de détresse respiratoire aigüe (SDRA) (19,6%), d’une 

arythmie cardiaque (16,7%), d’un choc (8,7%), d’une insuffisance cardiaque aigue (7,2%), et d’une 

insuffisance rénale aigue (3,6%). 

 

Le risque de complication thrombotique est également majeur. Une étude réalisée sur 150 patients 

atteints de COVID-19 a mis en évidence une importante prévalence d’événements thrombotiques, 

essentiellement des embolies pulmonaires (16,7%), malgré une anticoagulation préventive ou 

curative35. De plus, 77 patients atteints de SDRA secondaire à la COVID-19 ont été appariés à 145 

patients atteints de SDRA ne compliquant pas une infection à COVID.  Le nombre de complication 

thrombotique était plus élevé en cas de SDRA lié à la COVID-19 (n = 9 soit 11,7%) par rapport au SDRA 

secondaire à une autre cause (n = 7 soit 4,8%) (OR 2,6, [1,1 - 6,1], p = 0,035)35. Plusieurs complications 

thrombotiques artérielles ont également été décrites, notamment au niveau cérébrale et des 

extrémités36.  

 

Sur le plan neurologique plusieurs complications ont été rapportées. Nous pouvons citer l’étude de 

Liotta et al37 qui a évalué la survenue de manifestations neurologiques chez 509 patients infectés par 

la COVID-19. Les plus fréquentes étaient les myalgies (n = 228, 44,8 %), les céphalées (n = 192, 37,7 %), 

l’encéphalopathie (n = 162, 31,8 %), les vertiges (n = 151, 29,7 %), la dysgueusie (n = 81, 15,9 %) et 

l’anosmie (n = 58, 11,4 %). D’autre atteintes neurologiques étaient moins fréquentes, parmi 
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lesquelles la survenue d’AVC ischémiques et hémorragiques, des troubles du mouvement, des déficits 

moteurs et sensitifs focaux, une ataxie et des convulsions (0,2 – 1,4%). 

 

Une infection à COVID-19 peut également se compliquer par la survenue d’une surinfection (infection 

respiratoire par un autre pathogène, après le diagnostic de l’infection à SARS-CoV2) ou d’une co-

infection (infection respiratoire par un autre pathogène, synchrone au diagnostic d’infection à SARS-

CoV-2) bactérienne, virale ou fongique. Une métanalyse réalisée par Musuuza et al.38 , portant sur 118 

articles, retrouvait une prévalence combinée de co-infection de 19% (14 – 25 %, IC 95 %) et une 

prévalence de surinfection de 24 % (19 – 30 %, IC 95 %). La prévalence selon le type de pathogène a 

également été étudiée et stratifiée : co-infections virales, 10 % (6 – 14 %, IC 95 %) et surinfections 

virales, 4 % (0 – 10 %, IC 95 %) ; co-infections bactériennes, 8 % (5 – 11 %, IC 95 %) et surinfections 

bactériennes, 20 % (13 – 28 %, IC 95 %) ; co-infections fongiques, 4 % (2 – 7 %, IC 95 %) et surinfections 

fongiques, 8 % (4 – 13 %, IC 95 %). Les germes le plus fréquemment retrouvés lors des co-infections 

étaient Klebsiella pneumoniae (9,9 %), Streptococcus pneumoniae (8,2 %), Staphylococcus aureus (7,7 

%), la grippe influenzae de type A (22,3 %) et B (3,8 %) et le virus respiratoire syncitial (3,8 %) et 

l’aspergillus (6,7%). 

 

Au total, de nombreuses études se sont intéressées à l’impact clinique de la maladie chez les patients 

immunocompétents, permettant une accumulation importante de données sur le sujet. En revanche, 

malgré un recul de 2 ans et une littérature scientifique de plus en plus riche, il persiste des incertitudes 

concernant l’impact de la maladie chez les patients immunodéprimés, incluant les patients sous 

immunosuppresseurs après une transplantation solide d’organe (TOS). 

 

1.4 Impact chez les patients immunodéprimés et transplantés d’organe solide  

 

1.4.1 Epidémiologie 
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L’étude la plus vaste ayant évalué l’incidence de la COVID-19 chez une population de patients 

TOS est l’étude britannique réalisée par Ravanan et al.39 Elle a inclus 46.789 patients TOS dont 597 

(1,3%) ont eu un diagnostic de COVID-19 lors de la première vague de l’épidémie.  

Une étude parisienne menée chez 1216 patients transplantés rénal a estimé l’incidence de la COVID-

19 à 5% (66 cas).40 

 

1.4.2 Facteurs de risques et impact clinique de la pandémie à COVID-19 sur les patients TOS  

 

Les symptômes recensés chez les patients TOS sont en général similaires à ceux de la 

population immunocompétente avec cependant une plus grande incidence des symptômes digestifs. 

Dans l’étude Strasbourgeoise de Caillard et al.41 menée sur une cohorte de patients transplantés 

rénaux, les symptômes les plus fréquemment rapportés étaient la fièvre, la toux, la dyspnée, et les 

diarrhées présentes dans 30% des cas. 

 

Une autre étude dirigée par Raja et al.42 a réalisé une revue systématique de 215 articles et une méta-

analyse incluant 60 articles. Parmi les symptômes les plus fréquentes, les auteurs rapportaient la fièvre 

(70,2%, [61,0 % à 79,5 %], IC 95%), la dyspnée (49,1 %, [41,1 % à 57,1 %], IC 95%) la toux (63,8 %, 

[55,0 %-72,6 %], IC 95%) et les diarrhées (30,4 %, [23,6 %-37,2 %], IC 95%). Les auteurs se sont 

également intéressés aux modifications de traitements réalisées chez les patients TOS infectés. Les 

antimétabolites avaient été diminués chez 76,2% des patients (68,4 % à 84,1 %, IC 95%), les inhibiteurs 

de la calcineurine avaient été diminués chez 38,7% d’entre eux (29,0 % à 48,4 %, IC 95%). En revanche, 

une diminution des corticoïdes oraux était moins fréquente (1,7%, 0,1 %-3,5 %, IC 95%). Parmi les 

principaux traitements utilisés lors d’une infection à SARS-CoV-2, l’hydroxychloroquine a été prescrite 

chez 59,5% des patients TOS (45,0 % à 74,0 %, IC95%), l’azithromycine chez 48% (35,2 % à 62,0 %, IC 

95%). De fortes doses de corticoïdes ont été administrées chez 38,5% (27,9 % à 49,8 %, IC 95%) des 

patients. 28,8% (19,1 % à 38,5 %, IC 95%) ont reçu un traitement par inhibiteur de la protéase et 14 % 

(9,9 % à 19,9 %, IC 95%) un traitement par anti-IL-6. L’incidence combinée de l’hospitalisation était de 

81% (75,2 %-86,7 %, IC 95%), le taux d’admission en USI était estimé à 29,3% (22,6 %-36,1 %, IC 95%), 
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25,9% des patients ont nécessité une ventilation mécanique. Finalement, le taux de mortalité toute 

cause confondue identifié à partir de 37 articles était de 18,6% (14,8 %-22,3 %, IC 95%)42.  

 

Chez les patients transplantés d’organe solide hospitalisés, le risque de mortalité semble être similaire 

à celui de la population générale après ajustement pour les comorbidités dans certaines études43–46. 

En effet, un travail réalisé en 2020 sur 482 patients TOS (rein, pancréas, foie, cœur, poumon) atteints 

de COVID-19 et suivis dans 50 centres de transplantation montrait que 78% avaient été hospitalisés, 

39% transférés dans une USI et 31% avaient nécessité l’aide d’une ventilation mécanique. La mortalité 

parmi les patients hospitalisés était estimée à 20,5%. Plusieurs facteurs de risques avaient été 

identifiés comme indépendamment associés à la mortalité : un âge > 65 ans (aOR 3,0 [1,7 - 5,6], IC 

95%, p < 0,0001), l’existence d’une insuffisance cardiaque chronique (aOR 3,2 [1,4 – 7] IC 95%, p = 

0,004), ou d’une pathologie pulmonaire chronique (aOR 2,5 [1,2 - 5,2] IC 95%, p = 0,018), l’obésité (aOR 

1,9 [1,0 - 3,4] IC 95%, p = 0,039), une lymphopénie < 0,5 G/L (aOR 1,9 [1,1 - 3,5] IC 95%, p = 0,033) et 

les anomalies thoraciques à la TDM (aOR 2,9 [1,1 - 7,5] IC 95%, p = 0,027). Cette association était 

d’autant plus forte que le nombre de comorbidités était élevé : 1 vs 0 (aOR 3,0 [1,4 - 6,3] IC 95%, p = 

0,023), ≥ 2 vs 0 (aOR 11,0 [5,0 - 24],0 IC 95%, p < 0,0001). En revanche, la mortalité n’était pas associée 

à l’intensité de l’immunosuppression44.  

 

Une autre étude a comparé 45 patients TOS à 2427 patients non TOS admis pour une infection à COVID-

19 et a évalué la durée du séjour à l'hôpital et la mortalité des patients hospitalisés.46 Un score de 

gravité de l’infection à COVID-19 sur une échelle à 8 points (établie par l’OMS) a été utilisé. L’échelle 

de score était la suivante, 1 : patient ambulatoire, aucune limitation de l’activité, 2 : limitation des 

activités, 3 : hospitalisation, absence d’oxygénothérapie, 4 : oxygénothérapie au masque ou lunettes, 

5 : oxygénothérapie à haut débit ou ventilation non invasive, 6 : intubation, 7 : intubation et 

réanimation avancée (support vasopresseur, ECMO, dialyse), 8 : décès. Le score était plus faible chez 

les patients TOS que chez les non-TOS (médiane respectivement à 3 et à 4 ; p = 0,042). Le statut TOS 

était même associé à une baisse plus rapide du score de gravité (OR 0,81, 0,76 – 0,86, p < 0,001) après 
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ajustement au score de gravité à l’admission. Il n'y avait aucune différence statistiquement significative 

concernant la mortalité entre patients TOS et non-TOS (respectivement 4,4 et 11,1%, p = 0,23), ni sur 

la durée médiane de séjour qui était respectivement de 7,0  (3,8, 9,3) et 5,3 (2,6, 10,6) jours (p = 0,26).  

 

Au contraire, l’étude d’Hadi et al.43 a montré après appariement, un risque accru de mortalité chez les 

patient TOS, secondaire à la présence plus fréquente de comorbidités. Il s’agissait d’une étude 

multicentrique ayant recruté un total de 233 354 patients atteints de COVID-19 dont 2307 TOS (rein 

75,4 %, foie 18,1 %, cardiaque 11,36 %, pulmonaire 7,8 %). Le critère de jugement principale était un 

critère composite : décès ou ventilation mécanique à  J30 et J60 de l’infection à COVID-19. Les patients 

TOS étaient plus susceptibles d’avoir une HTA, un diabète, une dépendance à la nicotine, une 

insuffisance cardiaque, une cardiopathie ischémique. Un appariement par scores de propension a été 

effectué, avec une correspondance (1:1) pour l’âge, le sexe, l’ethnie, l’IMC et la présence d’un diabète, 

d’une HTA, d’une insuffisance cardiaque, d’une cardiopathie ischémique, ou d’une pathologie 

respiratoire chronique. Le taux de mortalité à J30 avant appariement était plus élevé dans la cohorte 

TOS (4,77% vs 1,94%, RR 2,47 [2,05 - 2,96] IC 95%). Après appariement, aucune différence significative 

n’était retrouvée entre les patients TOS et non TOS pour le taux de mortalité à J30 (RR 0,99 [0,77 - 

1,28] IC 95%) et à J60 (RR 1,05 [0,83 - 1,32] IC 95%) ou la poursuite d’une ventilation mécanique à J30 

(RR 1,04 [0,86 - 1,26] IC 95%) et J60 (RR 1,03 [0,86 - 1,24] IC 95%). 

 

Il semblerait que la gravité de l’infection chez les patients TOS ait été moins importante avec le variant 

Omicron par rapport aux variants précédents47. 

 

1.4.3 Etudes portant sur des patients transplantés pulmonaires 

 

 Une étude française, rétrospective, multicentrique, réalisée au début de l’année 2020 par 

Messika et al.48 a étudié le cas de 35 patients transplantés pulmonaires (TP) atteints de COVID-19, avec 

comme critère de jugement principal la survenue du décès lors du suivi. Le délai médian depuis la 

transplantation était de 38,2 mois (6,6 - 78,3). La survie globale était de 85,7% après un suivi médian 
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de 50 jours (41,0–56,5). 71,4% des patients (n = 25) ont nécessité une hospitalisation, et 13 (37,1 %) 

patients au total ont été admis à l’USI. 14,3% (n = 5) sont décédés (défaillance multiviscérale et SDRA 

chez 4 d’entre eux et 1 patient non admis en USI car en limitation thérapeutique). Parmi les 13 patient 

admis en réanimation, 5 ont été traités par oxygénothérapie hyperbare, 7 (53,8%) ont nécessité une 

ventilation invasive (compliqué d’un décès pour 3 d’entre eux), et 1 patient a été mis sous ECMO. 4 

patients ont par ailleurs nécessité un support vasopresseur et 5 ont bénéficié d’une épuration extra-

rénale. Parmi les autres complications, les auteurs rapportaient 4 évènements thrombotiques, 12 

surinfections pulmonaire et 2 bactériémies. L’intensification du traitement immunosuppresseur les 

semaines précédant l’infection n’était pas associée à un mauvais pronostic. Le principal facteur de 

risque de décès identifié était l’obésité. Concernant la gestion des immunosuppresseurs (IS), les 

antimétabolites ont été arrêté chez 13 (37,1%) patients. 7 patients ont bénéficié d’une majoration de 

la dose des corticoïdes. 9 (25,7%) patients ont été traité par hydroxychloroquine, 17 (48,6%) ont eu de 

l’azithromycine, et 4 patients ont reçu un traitement antiviral (2 par remdesivir et 2 par lopinavir-

ritonavir). Aucune analyse spécifique sur ces traitements et leur efficacité n’a été réalisée. 

Une étude Espagnole, multicentrique et rétrospective portant sur 44 patients TP atteints de COVID-19 

avec un délai médian post-TP de 4 ans, a rapporté que tous les patients sauf un ont été hospitalisés. 

30% ont été admis en USI, 39% sont décédés, et 45% étaient sortis de l’hôpital à la fin du suivi. Les 

patients décédés avaient un état respiratoire plus précaire, une radiographie pulmonaire plus sévère 

à l'admission, et présentaient des taux plus élevés de D-dimères, IL-6 et de LDH49. Concernant le 

traitement médical, 88,6% des patient ont été traités par azithromycine, 93% par hydroxychloroquine 

sans évènement indésirable notable, 31,8% par lopinavir-ritonavir avec pour effet un surdosage du 

tacrolimus chez 71,4% d’entre eux, et 19 patients (43,2%) ayant présenté une insuffisance respiratoire 

aigüe (IRA) ont reçu du Tocilizumab (anti-IL-6)49. 

Une étude Américaine unicentrique portant sur 32 patients TP infectés, avec un délai médian post-TP 

de 5,6 ans, a observé un taux d’hospitalisation élevé et estimé à 84%. 34% des patients avaient dû être 

admis dans une USI, et le taux de mortalité global était de 34 %. Toutefois, ce dernier était estimé à 40 
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% en ne considérant que les patients hospitalisés, et de 100 % pour les patients intubés. Parmi les 

complications : 63 % des patients ont présenté une IRA, 47 % des co-infections, 31 % un choc, 31% ont 

nécessité l’utilisation d’une ventilation mécanique, et le taux de patient avec un SDRA était de 25%.  

25% ont développé une complication neurologique et 22% ont présenté des troubles du rythme 

cardiaque50. L’hydroxychloroquine (75%) et l’azithromycine (75%) étaient les 2 traitement ayant été 

les plus utilisés. Une majoration de la posologie des corticoïdes a été réalisée chez 44% des patients. 

Enfin, le Tocilizumab, le Remdesivir et les perfusions de plasma des convalescent ont été utilisés chez 

respectivement 19, 9 et 6% des patients. Par ailleurs, 85% ont été traités par une antibiothérapie au 

cours de l’hospitalisation, et 88% ont eu une diminution des doses des antimétabolites. Une analyse 

de différents paramètres incluant les immunosuppresseurs a été réalisé en fonction de la sévérité de 

l’infection (légère, modérée, sévère). Aucune différence n’a été mise en évidence concernant les 

traitements immunosuppresseurs ou l’azithromycine selon la sévérité de la maladie. Aucune analyse 

concernant l’efficacité des autres traitements n’a été spécifiquement réalisée.50 

Une étude Belge unicentrique réalisée en 2020 par Verleden et al. 51 a également décrit l’évolution de 

10 patients TP infectés par la COVID-19 entre le 18 mars et le 24 mai 2020, dont le délai médian post-

TP était de 26 mois. Le taux d’hospitalisation rapporté était également élevé et concernait 8 patients 

(80%), dont 1 a été transféré en USI (10%), intubé et ventilé, et traité par hydroxychloroquine, 

azithromycine, puis par tocilizumab, en association à une antibiothérapie par méropénème et une 

anticoagulation. Il est décédé au bout de 2 semaines en raison d'une défaillance multiviscérale. Les 9 

autres patients se sont rétablis (90%). Les antimétabolites avaient été suspendus chez tous les patients, 

tandis les traitements anti-calcineurine et les corticoïdes avaient été poursuivis à la même dose. 

Une autre étude a décrit le cas de 8 patients TP, avec une infection à COVID-19 diagnostiquée entre le 

26 mars et le 30 avril 2020. Le délai post-TP était de 10 ans. Tous les patients ont été hospitalisés, 3 

(37,5%) ont été transférés en USI. 2 patients (25%) sont décédés, et tous deux sont décédés dans les 2 

semaines suivant la greffe pulmonaire et avaient nécessité une ventilation mécanique. Six patients 

(75%) ont été traités par bolus de corticoïdes (≥ 125 mg/j) pendant 3 jours, tous ont bénéficié d’une 
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antibiothérapie probabiliste, 2 patients ont été inclus dans une étude en aveugle évaluant l’efficacité 

du remdesivir, 2 patients ont été traités par tocilizumab, et un patient a reçu une association 

d’anakinra (antagnosite des récepteurs IL-1) et de perfusion intraveineuse d’immunoglobulines52. 

 

Au total, plusieurs études ont été menées spécifiquement sur des patients TP atteints de COVID-19. Le 

taux d’hospitalisation était important , variant de 71,4 jusqu’à 100 %, avec un taux élevé d’admission 

en USI pouvant atteindre jusqu’à 34%. Le taux de mortalité était fort et variait entre 10 à 39%48–52. 

Etant donné que la plupart de ces études a été réalisée à la phase initiale de la pandémie, la prise en 

charge médicamenteuse spécifique reposait essentiellement sur l’utilisation de l’hydroxychloroquine 

associé à l’azithromycine. Ces différentes données confirment l’important impact de la pandémie de 

COVID-19 sur les patients TP.  

 

1.5 Contexte sanitaire et confinement au cours de l’année 2020 en France  

 

Les premiers cas de COVID-19 en France ont été officiellement recensés le 24 janvier 2020, mais il 

est possible que le virus circulât plus précocement en France. Une étude sérologique réalisée par 

Carrat et al53 chez 9144 Français, avait identifié 353 patients avec un sérum contenant des IgG dirigées 

contre le virus, parmi lesquels 13 ont été prélevés entre le 5 novembre 2019 et le 30 janvier 2020 et 

dont 5 ont présenté des signes cliniques d’atteintes respiratoire. L’épidémie à COVID-19 a rapidement 

progressé en France, et le Grand Est faisait partie des régions les plus touchées au début de l’épidémie. 

 

A la mi-mars 2020, l’Europe était devenu l’un des principaux foyers de la pandémie, avec à ce moment-

là 7000 décès compatibilisés dans le monde. Devant l’importante progression de la maladie, il a alors 

été décidé de limiter les déplacements et de favoriser le télétravail. Les établissements scolaires ont 

été fermés à partir du 16 mars, et un confinement concernant l’ensemble du territoire a été mis en 

place à partir du 17 mars. Les mesures mises en place comprenaient entre autres une limitation des 

sorties, avec seulement quelques exceptions comprenant les déplacements professionnels, la 

réalisation des courses du quotidien, les déplacements pour raisons de santé ou pour un motif familial 
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impérieux, pour une convocation judiciaire, administrative ou pour une participation à des missions 

d’intérêt général sur demande de l’autorité administrative. La réalisation d’une activité physique 

individuelle était autorisée mais restreinte à un périmètre de 1 kilomètre autour du domicile et pour 

une durée d’une heure.  

Une attestation dérogatoire de déplacement pouvait alors être demandée par les forces de l’ordre, en 

l’absence de laquelle, une amende pouvait être imposée. Les mesures de restriction comprenaient 

également la fermeture des commerces dis non essentiels ainsi que des lieux de loisirs et de sociabilité. 

Ce premier confinement prit fin le 11 mai 2020.  

 

 

A l’automne 2020, en raison d’une nouvelle progression de la pandémie, un deuxième confinement a 

été mis en place à partir du 30 octobre 2020, et s’est terminé le 15 décembre 2020. Bien que moins 

strict que le premier confinement, il comportait néanmoins de nombreuses similarités :  

- Limitation des déplacements hors du domicile, mais cette fois-ci dans un rayon de 10 kms,  

- Impossibilité de voyager en dehors de la région de domicile, 

- Fermeture des lieux de restauration, des commerces non essentiels et de loisir, 

- Respect des mesures barrières et promotion du télétravail. 

Il existait cependant des différences entre les deux confinements, notamment la possibilité de réaliser 

des visites en EHPAD et en maisons de retraite, de se marier, d’accéder aux plages, parcs/jardins sans 

restriction. Les services publics étaient également restés ouverts et les transports en commun avaient 

conservé un fonctionnement normal. 

 

1.6 Impact psychologique et social de la Covid-19 et des mesures de confinement 

Au-delà de l’impact physique de l’épidémie de COVID-19, l’impact psychologique a également 

été important, en partie lié aux mesures de confinement mises en place au cours de la pandémie. Une 

revue de la littérature s’est intéressée à l’impact de cet isolement social sur la santé des personnes 

âgées et notamment aux conséquences sur la santé mentale. Les principaux résultats, basés sur 8 
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études retrouvaient une majoration de plusieurs indices, tels que l’anxiété (de 8,3 à 49,7%), la 

dépression (de 14,6 % à 47,2 %) et le manque de sommeil (de 18,2 % à 36,4 %)54.  

 

L’impact psychologique induit par la pandémie a pu avoir une conséquence sur l’adhésion aux mesures 

protectives comme l’a souligné une étude réalisée par Harper et al55. Dans cette étude internationale 

multicentrique, 324 patients ont été recrutés afin d’étudier leur comportement vis-à-vis du respect 

des mesures de protection sanitaire. Différents questionnaires ont été mis en place afin d’étudier les 

paramètres suivants : données démographiques, peur liée au virus quantifiée à l’aide d’une échelle 

issue d’une étude précédente (Fear of coronavirus-19 scale)56, modifications du comportement vis-à-

vis des mesures de protection comparé à la période précédant le confinement (lavage des mains, 

déplacements, télétravail, stockage de nourriture et de médicaments, soins aux enfants et aux 

personnes âgées et distanciation sociale), fondements moraux, convictions politiques, et perception 

du risque d’être infecté par la COVID-19. Le seul prédicteur de modification du comportement en 

faveur d’un meilleur respect des mesures de protection sanitaire était la peur liée au virus (p < 0,001). 

Un score de peur plus élevé était corrélé à un niveau d’anxiété et de dépression plus importants, ainsi 

qu’au risque perçu d’être infecté par la COVID-19. Cette étude mettait en avant le rôle joué par les 

facteurs émotionnels sur l’adhésion aux mesures de protection. 

Une étude transversale, réalisée auprès de 2013 patients a cherché à évaluer les facteurs facilitant ou 

limitant l’adhésion aux mesures de distanciation sociale, via une plateforme en ligne. La plupart des 

patients inclus étaient des femmes (84%), 71% ayant obtenu au moins un baccalauréat et 31% 

présentant au moins une comorbidité les rendant vulnérables à la COVID-19. Les principaux facteurs 

facilitant le respect de la distanciation sociale étaient la volonté de se protéger contre le virus (84%) et 

d’éviter la transmission aux autres (83%). Quant aux principaux obstacles, il y avait le manque de 

confiance envers les message transmis par les autorités gouvernementales (13%) et le stress engendré 

par l’isolement et la sensation de solitude (13%)57.  
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Ces deux études ont été menées dans la population général et ne concernaient donc pas l’impact social 

de la pandémie et le taux d’adhésion aux mesures préventives chez les patients TOS. Les patient TP 

sont en général déjà sensibilisés à l’importance du respect des mesures d’hygiène, cela avant même le 

début de la pandémie. Ces mesures incluent le lavage régulier des mains, le port d’un masque de 

protection en milieu hospitalier, le fait d’être attentif à la survenue de symptômes inhabituels pouvant 

nécessiter de contacter le service de pneumologie où ils sont habituellement suivis. 

Au début de la pandémie, une lettre avait été envoyée par le service de pneumologie de Strasbourg 

aux patients TP, leur proposant des conseils spécifiques en plus des recommandations françaises, tels 

que : éviter les espaces publics et les personnes symptomatiques, limiter les déplacements non 

nécessaires, demander un arrêt de travail en cas d'impossibilité de travailler à domicile, et essayer de 

vivre dans un lieu différent en cas de présence de symptômes de type COVID-19 chez l'un des membres 

de la famille. Le port du masque de protection lors des sorties à l'extérieur n'était pas requis sauf lors 

de venues dans un établissement de soin.  

Une étude Strasbourgeoise s’est intéressée à l’impact clinique et social de la pandémie de COVID-19 

sur la cohorte de patients TP suivis dans le service de pneumologie aux Hôpitaux universitaires de 

Strasbourg, lors du premier confinement en France au mois de mars 202058. Il s’agissait d’une étude 

observationnelle, rétrospective et monocentrique. Les données recueillies auprès de 322 patients TP 

montraient que la majorité d’entre eux avaient suivi les mesures de protection sanitaire. Sur 19 

patients testés pour la COVID-19 durant cette période, seulement 4 avaient été diagnostiqués positifs, 

avec une évolution clinique favorable pour chacun. Dans le cadre de cette étude, un score spécifique 

avait été élaboré afin de quantifier les contacts sociaux de chaque patients et le risque de contagion 

infectieuse associé. Le score contact était significativement plus élevé chez les patients 

symptomatiques, chez ceux ayant eu des consultations médicales non prévues, et chez ceux ayant reçu 

des traitements anti-infectieux additionnels. Cette étude avait montré que les patients TP suivis à 

Strasbourg avaient adopté un mode de vie prudent, leur permettant de limiter le nombre de cas 

d’infection à la COVID-19 à ce moment de la pandémie. 
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Nous avons dès lors souhaité évaluer l’impact de l’épidémie de COVID-19 et l’évolution du niveau 

d’adhésion aux mesures de protection sanitaire des patients TP de la cohorte Strasbourgeoise lors de 

la période de déconfinement et lors du deuxième confinement mis en place en France. 

 

1.7 Hypothèse 

 

Avec cette étude, nous avons émis l’hypothèse que le mode de vie et le respect des mesures 

de confinement des patients TP suivis au CHU de Strasbourg a peu changé au cours des périodes 

successives de confinement et de déconfinement survenues en France au cours de l’année 2020. 

 

 

1.8 Objectifs de l’étude 

 

L’objectif principal de cette étude était d’évaluer le nombre total de cas de COVID-19 positifs 

parmi les patients TP au cours de 3 périodes distinctes : le premier confinement (T1) mis en place entre 

le 17 mars et le 10 mai 2020, le déconfinement (T2) entre le 11 mai et le 29 octobre 2020 et le deuxième 

confinement (T3) entre le 30 octobre et le 15 décembre 2020. 

 

Les objectifs secondaires étaient de :   

1. Evaluer l’évolution de l’adhésion aux gestes de protection, le mode de vie et le comportement des 

patients transplantés pulmonaires au cours des 3 périodes étudiées, 

2. Evaluer l’évolution du score de risque « contact » au cours des trois périodes d’intérêt pour 

déterminer son intérêt potentiel pour prédire la survenue d’infections respiratoires, 

3. Evaluer la réponse sérologique anti-SARS-CoV 2 des patients greffés pulmonaires infectés par le 

Covid-19, 

4. Comparer les résultats de la cohorte de patients TP à ceux d’une cohorte de patients atteints 

d’une maladie pulmonaire rare (MR) (hypertension pulmonaire et/ou de pneumopathie 

interstitielle diffuse) suivis aux hôpitaux universitaires de Strasbourg. 
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II. Méthode 
 

2.1 Type d’étude 

 

Il s’agit d’une étude monocentrique, observationnelle, rétrospective, non randomisée, non 

contrôlée, réalisée au sein des Hôpitaux universitaires de Strasbourg en France. Elle concerne une 

cohorte de patients TP et une deuxième cohorte de patients atteints de maladies pulmonaires rare, 

suivis dans notre centre. La période étudiée allait de mars à décembre 2020. 

 

2.2 Patients inclus 

 

Les critères d’inclusion  pour les patients de la cohorte TP étaient :  

- Les patients TP avant mars 2020, suivis au Nouvel Hôpital Civil de Strasbourg, 

- Agés de plus de 18 ans (à l’exception d’une patiente mineure eu moment de l’inclusion, pour 

laquelle un consentement a été recueilli auprès d’elle et de son tuteur). 

 

Les critères d’exclusion étaient :  

- Les patients TP n’ayant pas répondu au questionnaire de l’une des 3 périodes étudiées ou si 

un ou des questionnaires étaient manquant, 

- La survenue d’un décès au cours de l’étude, 

- Les patients TP ayant subi une complication médicale compromettant leur participation à 

l’étude. 

 

Nous avons également inclus une 2ème cohorte de patients atteints de maladies rares pulmonaires.  

Les critères d’inclusion étaient :  

- Un âge ≥ 18 ans, 

- Une atteinte d’hypertension pulmonaire (HTP) du groupe 1, 3, 4 ou 5 et/ou la présence d’une 

pneumopathie interstitielle diffuse (PID) chronique, quelle que soit la cause.  

Les critères d’exclusion étaient similaires à ceux du groupe TP.  
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La structure et la chronologie de l’étude sont résumés dans la figure 2. 

 

 

2.3 Méthode de collection des données  

 

De manière similaire à l’étude réalisée par Renaud-Picard et al.58, nous avons utilisé un 

questionnaire dans le but de standardiser le recueil de données, qui était distribué aux patients lors 

des rendez-vous de suivi médical à Strasbourg. Le recueil des données chez les patients TP concernant 

le premier confinement avait déjà fait l’objet d’une première publication58. Des questionnaires ont 

ensuite été distribués lors de la période de déconfinement (les questions concernaient alors la période 

allant du 11 mai au 29 octobre 2020 inclus) et lors du 2e confinement (concernant la période du 30 

octobre au 15 décembre 2020). 

 

Les données cliniques ont également été recueillies à partir des dossiers médicaux informatisés (à 

l'aide du logiciel DxCare) et du serveur de résultats de laboratoire. 

 

Les données collectées auprès des patients TP étaient les suivantes :  

- Les informations concernant le mode de vie du patient (état matrimoniale, nombre de personnes 

vivant au foyer, nombre d'enfants, type de foyer, milieu de vie et statut professionnel) 

- Les données relatives à la transplantation pulmonaire :  

o Le temps écoulé depuis la transplantation,  

o La pathologie pulmonaire initiale ayant conduit à la transplantation pulmonaire (BPCO, 

déficit en α-1antitrypsine, pneumopathie interstitielle, mucoviscidose…).  

o Le type de transplantation (uni ou bi-pulmonaire, cardio-pulmonaire, hépato-pulmonaire, 

TP associée à une greffe d’îlots de cellules de Langerhans),  

o Le nombre de transplantation pulmonaire. 

- Les comorbidités/facteurs de risques associés pouvant influer sur le développement et l’évolution 

d’une infection à COVID-19 (HTA, insuffisance cardiaque chronique, diabète, obésité, antécédents 
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d’AVC et d’infarctus du myocarde, insuffisance rénale chronique, syndrome d’apnées obstructives 

du sommeil, atteinte hépatique chronique, auto-immunité, cancer actif, tabagisme). 

- Les traitements pouvant influer sur le développement d’une infection à COVID-19 (corticoïdes et 

immunosuppresseurs notamment) 

- La présence des symptômes évoquant une infection à COVID-19 : fièvre >38°C, asthénie, anorexie, 

amaigrissement, dyspnée, toux, expectorations, douleurs thoraciques, diarrhées, nausées et 

vomissements, anosmie, agueusie, obstruction nasale, rhinorrhée, maux de gorge, céphalées, 

arthromyalgie. 

- Tout rendez-vous médical non prévu (ambulatoire ou en hospitalisation), ayant éventuellement 

entrainé la prescription d’un traitement anti-infectieux. 

- La réalisation d’un test de dépistage par PCR spécifique à la COVID-19 ainsi que le résultat, la 

réalisation d’une TDM thoracique et la présence éventuelle d’opacités compatibles avec une 

pneumopathie à COVID-19, la nécessité éventuelle d’une prise en charge spécifique, voire d’une 

hospitalisation et l’évolution clinique en cas d’infection à COVID-19. 

- La présence de symptômes évocateurs de COVID-19 dans la famille ou l’entourage du patient avec 

la nécessité éventuelle de réaliser des soins médicaux spécifiques, et si cela avait pu occasionner 

un changement dans les habitudes de vie du patient. 

- Le respect des mesures de protection contre la COVID-19 : respect du confinement et des gestes 

barrières, port de masques, augmentation de la fréquence des lavages de mains. 

- Poursuite des activités hors du domicile : réalisation des courses par le patient et/ou poursuite 

d’une activité professionnelle. 

 

Les données issues de la cohorte de patients atteints de maladies pulmonaires rares concernaient 

principalement la première période de confinement (T1) et une partie de la période de déconfinement 

(selon de la date d’inclusion de chaque patient). La période étudiée chez les patients atteints de MR 

s’étend de mars à septembre 2022.  
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Les données recueillies sont les mêmes que celles collectées auprès des patients TP. La seule différence 

par rapport aux données collectées chez les patients TP concerne 3 questions spécifiques à la période 

de déconfinement : la sortie du domicile, le port du masque et le port des gants. 

 

2.4 Score contact 

 

Afin de quantifier le niveau de contact social des patients pendant les différentes périodes 

d’intérêt (T1, T2, T3) et d'estimer le risque de contagion, nous avons utilisé le score de contact 

développé dans la précédente étude réalisée dans le service58 (tableau 1). 

 

Ce score utilise des données collectées à l’aide des questionnaires distribués aux patients :  

- Le type de contact : avec la famille vivant au domicile du patient ou n’habitant pas sous le même 

toit, amis, commerçants, collègues (de travail ou pas), personnel soignant (à l’hôpital ou à 

domicile). 

- Le caractère répété ou non de chaque contact 

- La fréquence du contact (< 1 semaine, 1-3/semaine, >3/semaine) 

- La durée du contact (<15 min, 15-60 min, > 60 min) 

 

Le risque attribué pour chaque critère a été classé comme « faible », « faible-intermédiaire », 

« intermédiaire-élevé » ou « élevé ». Pour les contacts répétitifs, le risque induit était considéré 

comme « non important » pour les contacts non médicaux (membres de la famille, amis ou les 

commerçants) et considéré comme « important » en cas de contact avec le personnel soignant ou avec 

toute personne diagnostiquée positive pour la COVID-19.  

Nous avons noté chaque contact du patient avec une tierce personne au cours des 3 périodes d’intérêt 

(T1, T2 et T3). Le score pour chaque contact était compris entre 8 et 26. Les scores de chaque contact 

étaient ensuite additionnés, permettant ainsi d’obtenir un score contact total, pour chaque période 

étudiée. 
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2.5 Diagnostic de la COVID-19 

 

Le diagnostic de COVID-19 était réalisé par écouvillonnage nasopharyngé utilisant une réaction en 

chaîne par polymérase de transcription inverse (RT-PCR) spécifique pour le SARS-CoV-2 et/ou en cas 

de tableau clinique compatible, et/ou en cas de présence d’opacités caractéristiques de pneumopathie 

à SARS-CoV-2 à la TDM thoracique.  

 

 

L’étude prévoyait aussi un suivi sérologique associant deux tests distincts :  

- Un test rapide par immunochromatographie : COVID-19 BSS IgG/IgM (Biosynex) recherchant 

les IgM et les IgG (deux bandes distinctes) dirigées contre la région RBD de la protéine spike. 

Le test était considéré comme positif si une ou plusieurs bandes étaient visibles. 

- Un test CMIA (chemiluminescence microparticle immunoassay) : Abbott Architect SARS-CoV-

2 IgG (Abbott Diagnostics) recherchant les IgG anti-nucléocapside. Le test était considéré 

comme négatif si le prélèvement était < 0,5, douteux si ≥ 0,5 et < 1,4, positif si ≥ 1,4.  

 

Certains échantillons ont également été analysés en SARS-CoV-2 IgG Architect Quant II en cas de 

nécessité d’une confirmation (désormais la technique de référence, employée en routine par le 

laboratoire de Virologie des Hôpitaux universitaires de Strasbourg). Il s’agit d’une technique 

quantitative par CMIA dosant les IgG anti-RBD (en UA/mL, avec conversion possible des concentrations 

d’anticorps en unités standard = BAU/mL) dont les résultats sont bien corrélés au pouvoir neutralisant 

des anticorps. Le test est considéré comme négatif si < 45 UA/mL, douteux si ≥ 45 et < 50 UA/mL, et 

positif si ≥ 50 UA/mL. 

 

2.6 Analyses statistiques 

Les variables continues sont présentées sous forme de moyenne ± écart type (SD) ou de 

médiane avec écart interquartile selon la distribution des valeurs, déterminée à l’aide du test 

Kolmogorov-Smirnov. Les variables catégorielles sont présentées sous forme de nombre et de 
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pourcentage, et l’évaluation statistique des différences entre les groupes a été faite à l’aide du test du 

Χ² ou du test exact de Fisher. Pour les comparaisons des variables non catégorielles entre deux 

groupes,  un test de Mann-Whitney a été utilisé. L’analyse de la variance a été réalisée à l’aide d’un 

test ANOVA. La signification statistique était définie par une valeur p bilatérale inférieure ou égale à 

0,05. Les analyses ont été réalisées à l’aide du logiciel Graphpad Prism version 9 pour Windows 

(GraphPad, La Jolla, USA). 

  

III. Résultats 
 

3.1 Population étudiée 

 

En 2020, 353 patient transplantés pulmonaires étaient suivis dans le centre de compétence de 

greffe pulmonaire au CHU de Strasbourg au moment de l’inclusion, et potentiellement éligibles pour 

notre étude. Tous ont été inclus dans l’étude. Parmi les 353 patients inclus, 70  ont été exclus : 64 

n’avaient pas répondu au questionnaire soumis au cours d’une des 3 périodes étudiées, 2 

questionnaires ont été perdus, 3 patients sont décédés durant l’étude, et un patient a présenté un AVC 

compliqué de séquelles mnésiques, compromettant sa participation à l’étude. Au total, les données de 

283 patients ont été exploitées pour cette étude (Figure 3). 

 

Parallèlement, nous avons également constitué une 2e cohorte parallèle, de patients atteints de 

maladies pulmonaires rares (hypertension pulmonaire et/ou pneumopathie interstitielle diffuse) et 

suivis dans le centre de compétence des maladies rares à Strasbourg. Le recrutement s’est fait sur la 

base du volontariat lors des rendez-vous de suivi auprès de leur pneumologue référent. 57 patients 

ont été inclus entre le 9 juin et le 22 septembre 2020. Aucun patient n’a présenté de critères 

d’exclusion. 
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3.2 Caractéristiques générales 

 

3.2.1 Patients transplantés pulmonaires 

 

Les principales caractéristiques des patients des deux groupes (TP et maladies pulmonaires rares) 

sont résumées dans le tableau 2. 

La médiane de suivi des patients TP au moment de l’inclusion depuis la greffe pulmonaire était de 6.3 

ans. Les maladies respiratoires à l’origine de l’indication de TP ont été organisées en 4 groupes : 49.5% 

patients étaient dans le groupe 1 (BPCO et emphysème sur déficit en α-1-antitrypsine), 15.9% dans le 

groupe 2 (pneumopathies interstitielles), 15.9% des patients étaient dans le groupe 3 (mucoviscidose), 

et 18.7% étaient dans le groupe 4 (autres causes). 

La majorité des patients TP avait bénéficié d’une greffe bipulmonaire (88.3%), 5.7% ont reçu une greffe 

unipulmonaire, 4.6% une greffe cardio-pulmonaire, 0.7% une greffe hépato-pulmonaire et 0.7% ont 

bénéficié d’une greffe d’îlots de cellules de Langerhans associée à la transplantation pulmonaire. 

Deux patients (0.7%) étaient transplantés depuis moins de 1 an. Huit patients (2.8%) ont bénéficié 

d’une deuxième transplantation pulmonaire, le principal motif étant une dysfonction chronique du 

greffon pulmonaire. Parmi nos patients TP inclus, 44 (15,5%) avaient un antécédent de rejet aigu traité. 

 

3.2.2 Patients du groupe « maladie rare » 

 

Parmi les patients du groupe « maladie rare », 53 (93%) étaient suivis pour une pneumopathie 

interstitielle diffuse et 4 (7%) pour une hypertension pulmonaire. Parmi les types de pneumopathie 

interstitielles diffuse, 18 (31.6%) étaient suivis pour une sarcoïdose avec atteinte thoracique, 14 

(24,5%) pour une fibrose pulmonaire idiopathique, 7 (12,3%) pour une PID associée à une connectivite 

(2 avec polyarthrite rhumatoïde, 2 avec sclérodermie, 2 avec syndrome des anti-synthétases et 1 avec 

syndrome de Gougerot-Sjögren), 3 pour pneumopathie interstitielle non spécifique (PINS) 

idiopathique, 3 pour une maladie kystique pulmonaire (2 pour lymphangioléiomyomatose et 1 pour 

histiocytose de Langerhans), 2 pour une PID d’origine iatrogène (secondaire à un traitement par 

Bléomycine et Méthotrexate). Parmi les autres causes de PID, nous avons retrouvé : pneumopathie 
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d’hypersensibilité, origine professionnelle, pneumopathie éosinophilique, amylose pulmonaire et 

pneumopathie organisée.  

Concernant les 4 patients atteints d’HTP, toutes étaient du groupe 1 dont 3 étaient idiopathiques et 1 

était associée à une sclérodermie.  

 

3.2.3 Comparaison des paramètres communs entre les deux groupes de patients   

 

Nous avons comparé les paramètres communs entre la cohorte de patients TP et celle de patients 

atteints de maladie pulmonaire rare (figure 4). Nous n’avons pas observé de différence significative 

concernant l’âge (p = 0,14) ou le sexe ratio (55,8% d’hommes dans le groupe TP vs 68,4% ; p = 0,10). 

Il y avait quelques différences significatives concernant certains des facteurs de risques étudiés (figure 

5) : le tabagisme, avec une proportion plus importante de patients sevrés dans la cohorte TP (64,7%) 

et une proportion plus importante de patient n’ayant jamais fumé (56,1%) dans la cohorte maladies 

rares (p = 0,0004). Il y avait une plus grande fréquence d’HTA (54,8% vs 15,8% ; p < 0,0001), d’AVC 

(9,5% vs 0% ; p = 0,01), de diabète (47% vs 17,5% ; p <0,0001) et d’insuffisance rénale chronique (41% 

vs 8,8% ; p <0,0001) chez les patients du groupe TP. Les patients de la cohorte maladies rares étaient 

plus souvent atteint par une maladie auto-immune (33,3% vs 1,4% ; p <0,0001), et avaient un IMC 

significativement plus élevé que les patients TP (26,6 vs 23,9 kg/m2 ; p = 0,0003). Aucune différence 

significative n’a été trouvée concernant la proportion de patients avec insuffisance cardiaque 

chronique (p = 0,67), infarctus du myocarde (p = 0,06), obésité (p = 0,56), syndrome d’apnées 

obstructives du sommeil (p = 0,19), atteinte hépatique chronique (p = 0,026), ou un cancer actif (p > 

0,99). 

Nous avons observé que les patients TP étaient plus fréquemment sous traitements 

immunosuppresseurs notamment pour les anti-calcineurines (tacrolimus ou ciclosporine) (95,1% vs 

1,8% ; p < 0,0001), les antimétabolites (83,7% vs 5,3% ; p < 0,0001), les inhibiteurs mTOR (13,4% vs 

3,5% ; p < 0,04), et les corticoïdes (95,1% vs 29,8%, p < 0,0001). Il n’y avait cependant pas de différence 
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significative concernant la dose moyenne de corticoïdes (9,9 ± 4,8 mg vs 19,1 ± 16,9 mg ; p = 0,11) et 

la prise d’azathioprine (9,9% vs 5,3% ; p = 0,59) (figure 6). 

Par ailleurs, 45,2% des greffés étaient traités par azithromycine au long cours (aucun dans le groupe 

maladies pulmonaires rares), et 15,8% des patients atteints de MR étaient sous AINS ou aspirine 

(traitements contre-indiqués chez les patients TP). 

Il est à noter que 12 patients de la cohorte MR (21,1%) prennent d’autres immunosuppresseurs : 7 

(12,3%) recevaient du méthotrexate, 2 (3,5%) avaient bénéficié de perfusion d’anticorps monoclonaux, 

2 (3,5%) étaient sous hydroxychloroquine, et 1 (1,8%) avait été traité par cyclophosphamide. 

 

Nous avons également comparé les modes de vie à partir des données rapportées par les patients des 

deux groupes. Aucune différence significative n’a été observée concernant le statut matrimonial (p = 

0,06). Dans les deux groupes, une proportion importante des patients étaient mariés (47,7% dans la 

cohorte TP versus 65% dans la cohorte MR). Seulement 27,2% des TP et 17,5% des patients du groupe 

MR déclaraient vivre seul à leur domicile (p = 0,13). 

La proportion de patients habitant dans une maison plutôt qu’un appartement était similaire dans les 

2 groupes (65,4% TP et 68,4% MR ; p = 0,54). Il y avait cependant une différence significative 

concernant le milieu de vie : 58% des patients TP rapportaient vivre en milieu rural tandis que 61,4% 

des patients du groupe MR déclaraient vivre en milieu urbain (p = 0,008) (figure 4). 

La proportion de patients ayant déclaré avoir une activité professionnelle au début de la pandémie ne 

différait pas significativement entre les deux groupes (20.1% des patient TP versus 24.6% ; p=0,47). 

 

3.3 Présence de symptômes infectieux et conséquences 

 

Un des objectifs de cette étude était d’évaluer l’impact de la COVID-19 sur nos 2 cohortes de 

patients au niveau clinique et social, ainsi que de suivre son évolution chez les patients TP au cours des 

différentes périodes étudiées.  

Nous avons interrogé les patients sur l’apparition éventuelle de symptômes aigus compatibles avec 

une infection à COVID-19, la réalisation d’examens à visée diagnostique pour la COVID-19 en évaluant 
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le nombre de cas confirmés, la nécessité de soins médicaux additionnels à leur prise en charge 

habituelle (consultations médicales et traitements anti-infectieux), et sur d’éventuelles modifications 

de leur mode de vie le cas échéant.  

 

Chez les patients TP, nous avons étudié l’évolution de ces différentes données au cours des 3 périodes 

étudiées : premier confinement (T1), déconfinement (T2), puis deuxième confinement (T3). 

L’ensemble des données récoltées au cours des 3 périodes étudiées et décrites ci-dessous sont 

résumées dans le tableau 3. 

Concernant la fréquence des symptômes les plus rapportés par les patients TP, nous avons constaté 

une diminution significative des rhinorrhées (respectivement 18% vs 15,5% vs 10,6% ; p = 0,04), des 

maux de gorge (8,8% vs 4,6% vs 3,5% ; p = 0,02), de la fièvre (7,1% vs 3,5% vs 2,5% ; p = 0,01).  

En revanche, nous avons observé une augmentation significative des plaintes pour oppression ou 

douleur thoracique (0,4% vs 4,9% vs 5,3% ; p=0,001) (figure 7A). 

Il n’y avait pas de différence de fréquence pour les autres symptômes étudiés entre T1, T2 et T3 : 

dyspnée (p = 0,36), toux (p = 0,31), expectorations (p = 0,24), diarrhées (p = 0,62), nausées et 

vomissements (p = 0,10), céphalées (p = 0,78), obstruction nasale (p = 0,15),  arthromyalgies (p = 0,41), 

asthénie (p = 0,05), amaigrissement (p = 0,47), anorexie (p = 0,08), agueusie (p = 0,69) et anosmie (p = 

0,60). 

De manière intéressante, nous avons constaté une augmentation significative des consultations 

médicales non planifiées lors du déconfinement (T2) suivi d’une diminution lors du deuxième 

confinement (23% vs 32,2% vs 17,3% ; p = 0,0002). Cette évolution était similaire pour la prescription 

de traitements anti-infectieux (14,5% vs 18,4% vs 9,2% ; p = 0,006) (figure 7B). 

 

Il y avait une augmentation significative du nombre de tests réalisés pour la COVID-19 par RT-PCR entre 

T1 et T3 passant de 18 (6,4%) à 113 (39,9%) (p < 0,0001). Cependant, la proportion de tests positifs est 

restée faible, avec une proportion plus importante lors du premier confinement (11,1% vs 0% vs 3,5% ; 

p = 0,04) (figure 8A). Le nombre total de cas de COVID-19 diagnostiqués (incluant les diagnostics 
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reposant sur la clinique et/ou la radiologie seules) sont également restés faibles : 4 cas rapportés 

(1,4%) lors des 2 confinements, et aucun lors de la période de déconfinement (p = 0,13). Parmi les 4 

cas de COVID-19 du premier confinement, 2 ont été diagnostiqués par RT-PCR et 2 ont été considérés 

comme positifs devant la présence de symptômes et d’images scanographiques compatibles. Pour les 

4 cas COVID-19 du deuxième confinement, le diagnostic a été obtenu par RT-PCR. 

Trois patients ont été hospitalisés lors du premier confinement en raison de l’infection, avec une 

évolution favorable chez 100% d’entre eux. Pour les 4 cas de COVID-19 diagnostiqués lors du 2e 

confinement, l’évolution a également été favorable sans nécessité d’hospitalisation.  

 

Les données sérologiques ont été détaillé dans le tableau 4. Concernant les données sérologiques 

quantitatives, sept des huit patients ayant été infecté par le SARS-CoV-2 ont développé une réponse 

sérologique dans les mois suivants, dans des proportions différentes. Un patient (patient 5) a fait figure 

d’exception, et n’a développé aucune réponse sérologique dans les suites de son infection, malgré des 

tests de dépistage (IgG et IgM) positives peu après l’infection. 

 

 

Pour l’étude de paramètres en lien avec la COVID-19 concernant l’entourage proche du patient, la 

fréquence de symptômes rapportés (13,4% vs 9,9% vs 4,9% ; p = 0,002) et celle de cas positifs 

diagnostiqués dans l’entourage (13,4% vs 8,8% vs 7,8% ; p = 0,05) ont diminué entre T1 et T3. La 

nécessité d’une prise en charge médicale spécifique pour les cas positifs dans l’entourage a également 

diminué (6,4% vs 1,8% vs 1,4% ; p = 0,0009). Les stratégies d’adaptation et de modification du mode 

de vie lors de la découverte de cas de COVID-19 dans l’entourage, ont principalement consisté dans le 

fait de se confiner dans une autre pièce du domicile et de dormir dans des lits séparés, sans différence 

significative dans la fréquence d’application de ces mesures entre les 3 périodes étudiées 

(respectivement p = 0,36 et p = 0,47). Il y a eu cependant plus fréquemment recours à d’autres mesures 

d’adaptation telles qu’une aération plus importante du domicile (0,4% vs 1,1% vs 2,8% ; p = 0,03) 

(tableau 3). 
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3.4 Mesures de protection adoptées contre la COVID-19 et leur impact 

 

Nous nous sommes intéressés aux mesures adoptées par notre cohorte de patients TP pour se 

protéger contre la COVID-19 pendant les 3 périodes étudiées (tableau 3 et figure 8B). 

Nous avons constaté qu’une large majorité des patients TP ont respecté les mesures de confinement 

avec cependant une baisse significative du nombre de patients limitant leurs sorties du domicile à 

partir du déconfinement, puis lors du 2e confinement (p = 0,0005). Le respect des gestes barrière était 

maintenu au cours des 3 périodes (98,9% vs 97,2% vs 96,5% ; p = 0,15).  

Les patients ont rapporté une augmentation de la disponibilité des masques au domicile des patients 

(82,5% vs 96,5% vs 96,8% ; p < 0,0001), associée à une augmentation du port de masque à l'extérieur 

du domicile, et ce, de manière significative à partir de la période de déconfinement (p<0.0001). 

Parallèlement, nous avons remarqué que les patients rapportant une augmentation du lavage des 

mains diminuaient au cours de notre étude (82,3% vs 76,7% vs 70,3% ; p = 0,003). Les moyens les plus 

utilisés étaient le savon et la solution hydroalcoolique.  

L’organisation des activités du quotidien de nos patients TP a également évolué dans le temps. Le 

nombre de patients réalisant eux-mêmes leurs courses a augmenté de façon significative (32,2% vs 

66% vs 67,1% ; p < 0,0001). La poursuite de l’activité professionnelle a été plus importante lors du 

déconfinement et du deuxième confinement (9,5%, 16,3% et 18% ; p = 0,01), avec une diminution du 

nombre de patients ayant bénéficié d’un arrêt de travail lors du deuxième confinement (4,6% vs 7,1% 

vs 1,4% ; p = 0,004) ainsi qu’une diminution des mesures d’adaptation sur le lieu de travail (17,7% vs 

17% vs 8,8% ; p = 0,004). 

 

Afin de tenter de quantifier les contacts de nos patients au cours de chaque période, nous avons évalué 

le score contact et sa variation pour chaque patient. Celui-ci variait significativement lors des 3 

périodes étudiées (p < 0,0001), avec un score médian de 42 (EIQ 34 - 56) lors de T1, 56 (EIQ 40 - 72) 

lors de T2 et 38 (EIQ 24 - 52) lors de T3 (figure 9). Nous avons réalisé des comparaisons répétées entre 
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chaque période : il y avait une différence significative entre T1 et T2 (p < 0,0001), entre T2 et T3 (p < 

0,0001), et entre T1 et T3 (p = 0,0002). 

Il faut noter que le calcul du score contact a été réalisé grâce aux données de 239 patients TP. 44 

patients TP au total n’avaient pas répondu aux questions nécessaires au calcul du score d’une des trois 

périodes étudiées, et sont resté injoignables malgré plusieurs tentatives de contact.  

 

 

3.5 Comparaison des paramètres cliniques et comportementaux entre la cohorte des 

transplantés pulmonaires et celle de patient atteints de maladies pulmonaires rares 

 

Le questionnaire proposé aux patients du groupe avec MR a permis de recueillir des données 

sur une période comprenant le premier confinement et une partie du déconfinement. Nous avons 

d’abord comparé les données recueillies lors de la période de confinement chez les patients TP (T1) et 

les patients atteints de MR. Puis, nous avons également comparé les mêmes paramètres pour la 

période de déconfinement recueilli chez les patients TP (T2) et les patients atteints de MR. 

 

3.5.1 Premier confinement (T1) 

 

La comparaison des données recueillies auprès des patients TP lors du premier confinement 

(T1) et les patients du groupe MR est résumée dans le tableau 5.  

Certains symptômes étaient plus fréquents chez les patients du groupe MR : l’asthénie (11,3% vs 

36,8% ; p < 0,0001), l’anorexie (4,2% vs 12,3% ; p = 0,03), la dyspnée (8,1% vs 24,6% ; p = 0,0009), la 

toux (8,1% vs 38,6% ; p < 0,0001), les expectorations (7,8% vs 24,6% ; p = 0,0006), les douleurs 

thoraciques (0,4%% vs 22,8% ; p < 0,0001), les diarrhées (14,1% vs 19,3% ; p = 0,0006), les maux de 

gorge (8,8% vs 21,1% ; p = 0,02) et les arthromyalgies (8,8%% vs 31,6% ; p < 0,0001).  Aucune différence 

significative n’a été observé pour les autres symptômes (figure 10).  
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L’impact de l’épidémie était comparable entre les 2 cohortes concernant la prise de rendez-vous 

médicaux non planifiés (23% vs 22,8% ; p > 0,99) et la prescription de traitements anti-infectieux 

(14,5% vs 7% ; p = 0,20). 

La proportion de patients ayant réalisé un test de dépistage par RT-PCR lors de T1 était plus importante 

dans le groupe MR (17,5% vs 6,4% ; p = 0,01). Cependant, aucune différence n’a été observée 

concernant le nombre de cas COVID-19 diagnostiqués (11,5% de frottis positifs chez les patients TP 

versus 0 ; p = 0,52).  

Les paramètres concernant l’entourage des patients étaient comparables entre les 2 cohorte, aucune 

différence n’a été noté pour la survenue de symptômes dans l’entourage (13,4% vs 7% ; p = 0,27), le 

nombre de diagnostic de COVID-19 (13,4% vs 12,3% ; p > 0,99), les prises en charge spécifiques (6,4% 

vs 3,5% ; p = 0,55), ou les modifications du mode de vie (1,8% vs 1,8% ; p > 0,99). 

 

Nous avons également comparé le respect des mesures de protection contre le SARS-CoV-2 et l’impact 

sur les activités du quotidien (figure 11). Les patients des deux groupes ont appliqué de manière 

similaire une limitation des sorties lors du premier confinement (98,0% vs 96% ; p = 0,2). Il y avait un 

respect des gestes barrières plus important dans le groupe des patients TP (98,9% vs 93% ; p = 0,02). 

La proportion de masque disponibles à domicile était similaire dans les 2 groupes (82,5% vs 93% ; p = 

0,2) mais les patients atteints de MR portaient plus fréquemment un masque lors des sorties en dehors 

du domicile (p < 0,0001). Tous les patients ont rapporté une augmentation des lavages de mains (82,3% 

vs 89,5% ; p = 0,24), les produits les plus utilisé étaient le savon et le gel hydroalcoolique (p = 0,5). 

L’épidémie a également affecté de façon variable le quotidien des patients des 2 cohortes (figure 11): 

les patients atteints de MR ont plus souvent réalisé leurs courses (64,9% vs 32.2% ; p < 0,0001), et plus 

poursuivis leur activité professionnelle (24,6% vs 9.5% ; p = 0,003). La fréquence de prescription d’un 

arrêt de travail était plus importante dans le groupe MR (4,6% vs 17,5% ; p = 0,002). Il n’y avait aucune 

différence significative entre les deux groupes concernant d’éventuelles modifications des conditions 

de travail (17,7% vs 14% ; p = 0,57). 
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Le score contact ne différait pas entre le groupe des patient TP calculé pour la période du premier 

confinement (T1) et le groupe de patients atteints de MR [42 (34,56) vs 36 (24,56) ; p = 0,33] (figure 

12). 

 

 

3.5.2 Déconfinement (T2) 

 

Nous avons ensuite comparé les données récoltées chez les patients de la cohorte MR à celles 

recueillies chez les patients TP lors de la période de déconfinement T2. Les données avec une 

différence significative entre les deux groupes sont résumées dans le tableau 6.  

La fréquence de plusieurs symptômes était significativement plus élevée chez les patients du groupe 

MR : asthénie (36,8% vs 11,7% ; p < 0,0001), anorexie (12,3% vs 3,9% ; p = 0,02), dyspnée (24,6% vs 

7,8% ; p = 0,0006), toux (38,6% vs 6,7% ; p < 0,0001), expectorations (24,6% vs 5,3% ; p < 0,0001), 

douleurs thoraciques (22,8% vs 4,9% ; p < 0,0001), anosmie (5,3% vs 0,7% ; p = 0,03), maux de gorge 

(21,1% vs 4,6% ; p = 0,0002), céphalées (22,8% vs 10,6% ; p = 0,02) et arthromyalgies (31,6% vs 12% ; 

p = 0,0005).   

Il n’y avait pas de différence concernant la prise de rendez-vous médicaux non planifiés (32,2% vs 

22,8% ; p = 0,20), mais les patient TP ont été significativement plus reçus de traitements anti-infectieux 

lors du déconfinement (18,4% vs 7% ; p = 0,03). 

 

Aucune différence statistiquement significative n’a été mise en évidence concernant les paramètres 

en lien avec l’infection à COVID-19 durant le déconfinement, notamment sur le nombre de tests 

réalisés. Aucun cas de COVID-19 n’a été diagnostiqué dans aucun des deux groupes pendant cette 

période. 

 

Concernant l’adhésion aux mesures de confinement et aux gestes barrières, les patients TP portaient 

plus souvent un masque à l’extérieur de manière systématique (82,7% vs 61,4% ; p 0,002), mais seuls 

les patients du groupe MR ont continué de se laver plus fréquemment les mains (89,5% vs 76,7% ; p = 
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0,03). Le nombre de prescription d’arrêt de travail est resté plus élevé dans la cohorte de patients 

atteints de MR (7,1% vs 17,5% ; p = 0,02). 

 

Contrairement à la période du premier confinement (T1), le score contact était significativement plus 

élevé dans le groupe des patient TP [56 (40,72) vs 36 (24,56) ; p < 0,0001] (figure 13). 

 

IV. Discussion 
 

4.1 Impact de l’épidémie sur les patients transplantés pulmonaires et adhésion aux 

mesures de protection sanitaire. 

 

L’impact clinique et social de la pandémie à SARS-CoV-2 chez les sujets immunocompétents est 

bien documentée et la littérature s’est enrichie depuis le début de la crise sanitaire. Cependant, Il 

existe peu de données concernant l’aspect clinique et socio-comportemental de l’infection à SARS-

CoV-2 chez les patients immunodéprimés. Nous avons donc étudié l’impact clinique de la pandémie 

de COVID-19, les conséquences sanitaires et sociales chez 283 patients transplantés pulmonaires suivis 

au sein du centre de compétence de greffe pulmonaire du CHU de Strasbourg, durant l’année 2020. 

Cette année-là, la France a connu 3 périodes successives que nous avons analysées précédemment : 

une première période de confinement de mars à mai 2020, suivie d’un déconfinement de mai à octobre 

2020, et une deuxième phase de confinement en novembre et décembre 2020. 

 

L’objectif principal de ce travail était d’évaluer le nombre de patients TP positifs pour la COVID-19 au 

cours des différentes périodes étudiées. La fréquence de la réalisation des RT-PCR à la recherche 

d’infection à COVID-19 a augmenté au cours de l’année 2020. Ceci s’expliquait par la difficulté 

d’obtenir un diagnostic par écouvillon nasopharyngé au début de l’épidémie en raison d’un nombre 

limité de laboratoires réalisant ce test. La fréquence de réalisation des tests diagnostiques par RT-PCR 

a augmenté par la suite. Malgré cela, nous avons pu constater que parmi les 283 patients TP inclus, 

seulement 8 cas de COVID-19 ont été diagnostiqués au cours de l’année 2020, soit 2,8% de la cohorte. 

4 patients ont été diagnostiqués lors de chacune des périodes de confinement, aucun lors de la période 
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de déconfinement. 7 patients avaient développé une réponse sérologique confirmant l’infection à 

posteriori à l’exception du patient 5 (cf tableau 4). Ce dernier s’est vu diagnostiqué une infection à 

COVID-19 par PCR en avril 2020, avec des images de crazy paving à la TDM thoracique. L’infection étant 

avérée, il s’agirait d’une absence de séroconversion. Le patient ne présentait pas de lymphopénie 

profonde, les lymphocytes étaient à 0,86 G/L au début de l’infection et à 1,2 G/L à la fin de celle-ci. 

Cependant aucun test qualitatif des lymphocytes n’a été réalisé. L’incidence de la COVID-19 était donc 

faible dans notre cohorte, ce qui est cohérent avec les études citées précédemment, estimant 

l’incidence de la COVID-19 variant entre 1,3 à 5% chez les patients transplantés d’organe solide.39,40 

Une étude allemande, réalisée sur une cohorte de 1046 patients transplantés pulmonaires en 2020, a 

notamment montré que seulement 31  (3%) d’entre eux avaient été testés positifs pour la COVID-1959. 

Cette incidence était comparable à celle de la population générale en Allemagne. D’après les auteurs 

il est possible que l’incidence chez les patients TP ait été sous-estimée dans leur étude. 

 

Lors du premier confinement, 3 des 4 patients diagnostiqués pour la COVID-19 ont nécessité une 

hospitalisation, ce qui n’a pas été le cas des patients hospitalisés lors du 2ème confinement. Il est 

possible que lors du premier, les patients aient été hospitalisé par excès, et par mesure de précaution, 

devant le manque de recul concernant l’évolution de la maladie en particulier chez les patients 

immunodéprimés. En dehors de tout signe de gravité de la maladie, une surveillance simple à domicile 

a pu être préconisée à nos patients lors du 2e confinement, sans besoin d’hospitalisation. Tous les 

patients ont eu une évolution favorable de la maladie.  

 

Une des hypothèses avancées pour expliquer la faible incidence des cas de COVID-19 parmi les patients 

TP était le rôle potentiellement protecteur de certains immunosuppresseurs, notamment celui des 

inhibiteurs de calcineurine60. Cette  hypothèse a  été discutée dans certains articles qui supposaient 

une possible protection contre l’inflammation excessive ou « orage cytokinique » décrit dans la 

physiopathologie de la COVID-19.61 
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Une autre cause pouvant expliquer cette faible incidence est la bonne adhésion des patients TP aux 

mesures de protection sanitaires. Nous rappelons que nos patients bénéficiaient systématiquement 

d’une éducation thérapeutique lors du bilan pré-greffe, mais également lors du suivi en post-greffe 

pulmonaire. Ils sont notamment sensibilisés aux risques accrus d’infection sous immunosuppresseurs, 

et avaient adopté bien avant l’épidémie à SARS-CoV-2 les gestes de protection sanitaire tels que la 

distanciation, l’hygiène des mains, le port du masque en milieu hospitalier. 

Dans notre étude, la majorité des patients rapportaient une importante limitation des sorties du 

domicile lors du premier confinement. Malgré le déconfinement, plus de 92% des patients de la 

cohorte ont maintenu cette limitation, et l’ont poursuivi lors du 2e confinement. 

Le respect des gestes barrières était également très important et était resté stable au cours de l’année 

2020. En comparant les habitudes de nos patients durant les 3 périodes étudiées, nous avons observé 

une augmentation significative du port de masque à l’extérieur, sans doute liée à une plus grande 

disponibilité de masques au cours du temps. En effet, nous rappelons que le début de l’épidémie de 

SARS-CoV-2 en France a été marquée par une importante pénurie de masques chirurgicaux et FFP2, 

générant ainsi une difficulté à s’en procurer. Cette pénurie a été progressivement corrigée au cours 

des mois suivants, expliquant l’augmentation de la disponibilité des masques dans notre cohorte, et 

l’amélioration de la fréquence du port du masque à l’extérieur du domicile. 

Une autre mesures barrière a également été adoptée par nos patients, à savoir l’augmentation de la 

fréquence du lavage des mains quotidien. Il faut rappeler que les patients TP étaient déjà sensibilisés 

à l’importance de l’hygiène manuelle dans la prévention du risque infectieux et cette mesure était déjà 

largement appliquée par les patients TP avant le début de l’épidémie. Cette augmentation était surtout 

observée pour la période du premier confinement. La fréquence des lavages de mains semblait s’être 

stabilisée par la suite, sans nouvelle augmentation. Il est à noter que le terme utilisé pour l’hygiène 

des mains dans notre questionnaire était « augmentation du lavage des mains ». Ce terme a pu 

engendrer une confusion chez nos patients notamment pour les périodes de déconfinement et de 2e 

confinement et sous-estimer les résultats. Nos patients ont pu augmenter la fréquence du lavage des 
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mains lors du confinement, avec un maintien de la fréquence lors des 2 périodes suivantes sans réelle 

« augmentation » de celle-ci.  

Il faut aussi souligner la prudence des patients vis-à-vis de leur entourage direct. Une proportion très 

limitée de la cohorte a signalé des cas de COVID-19 dans l’entourage. En plus de la faible incidence de 

cas de COVID-19 dans l’entourage des patients, une bonne partie des patients ont rapporté une 

modification de leur mode de vie au domicile par l’auto-confinement dans une pièce différente, la 

séparation des lits et une aération plus fréquente du domicile.  

 

Nos données confirment donc des résultats décrits dans la littérature qui avaient montré un bon 

niveau d’adhésion aux mesures préventives des patients immunodéprimés.58  Ceci peut en partie 

expliquer la faible incidence de la COVID-19 chez les patients TP.  

 

 

Il est alors légitime de se poser la question suivante : quels sont les facteurs ayant pu contribuer au 

respect des mesures préconisées ? 

 

Une hypothèse possible serait l’impact psychologique majeur de la pandémie chez nos patients TP. 

 

A titre d’exemple, 2 études ont étudié l’impact psycho-social de la pandémie sur des populations de 

patients transplantés hépatiques.62,63 Ces études ont montré que la peur liée à l’épidémie était 

fréquemment exprimée dans la population de patients transplantés hépatique (64%) et était 

significativement plus importante que dans le groupe contrôle (groupe témoin incluant les proches 

des patients). Cette anxiété a été responsable chez la majorité des patients transplantés hépatique de 

sorties moins fréquentes du domicile après le début de l’épidémie (79%), d’une augmentation des 

lavages de main (93%) et d’une utilisation plus fréquente de masque et des gants par rapport au groupe 

contrôle.  

D’autre part, ces études ont montré que les patients ayant rapporté une peur d’être infecté par le 

SARS-CoV-2 ont plus souvent utilisé des équipements de protection individuelle (85% vs 66% p < 

0,0001) et se sont lavé les mains plus fréquemment (95% vs 88% p = 0,02). Les patients étaient plus 
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enclins à annuler certains rendez-vous médicaux, préférant la téléconsultation (51% vs 21%, p < 

0,0001).62 Enfin, une peur significativement plus élevée dans la population SOT concernait les lieux à 

forte densité de population dont les transports en communs.62,63 

 

Dans l’étude de Renaud-Picard et al.58 qui portait sur la première période de confinement, la majorité 

des patients TP suivis au CHU de Strasbourg (99,4%) avaient respecté et appliqué les mesures de 

confinement et de distanciation sociale recommandées, 34,2 % ont déclaré avoir suivi un confinement 

strict à domicile, 81,4% des patients TP ont augmenté la fréquence du lavage quotidien des mains et 

50,9% ont porté le masque à l’extérieur du domicile (ce qui reste assez important compte tenu de la 

pénurie des masques lors du premier confinement). De nombreux patients avaient rapporté être 

extrêmement anxieux à propos de la COVID-19 et se sentaient plus à risque de développer une forme 

grave de l'infection que le reste de la population. Cette hypothèse avait été avancée pour expliquer 

l’importante adhésion aux mesures préventives. 

 

Au-delà de la dimension psychologique, nous supposons que l’éducation thérapeutique effectué 

auprès de nos patients comme cité précédemment, aurait jouer un rôle déterminant en améliorant 

leur connaissance sur les enjeux et les risques liés à la greffe, permettant ainsi de renforcer le respect 

des mesures préventives.  

Une étude réalisée en 2022 s’est intéressée à l’impact social de la pandémie sur une population de 

jeunes patients transplantés pulmonaires.64 Les résultats ont montré que l’impact de la pandémie sur 

leur vie quotidienne était similaire à la population du même âge non transplantée. Celle-ci était 

particulièrement marquée pour l’activité professionnelle.  

Il y avait globalement une bonne adhésion aux mesures de protection préconisées. L’adhésion 

s’expliquait par une bonne compréhension de la part des patients du risque accru d’infections. Le 

respect des restrictions avait été attribué aux habitudes et aux comportements préventifs qu’avait déjà 

acquis cette population, celle-ci vivant avec une condition s’apparentant à une « maladie chronique ». 
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Au cours des 3 périodes étudiées, nous avons observé une augmentation significative de la reprise de 

l’activité professionnelle pour nos patients TP toujours actifs. Peu d’entre eux ont bénéficié de la 

prescription d’un arrêt de travail. Ces différentes modifications de l’activité professionnelle de nos 

patients n’ont pas eu d’impact sur l’incidence de nouveaux cas de COVID-19 au sein de notre cohorte 

de patients TP. Cela pourrait s’expliquer par la mise en place progressive du télétravail et de mesures 

de protection adaptées sur le lieu de travail.  

 

Concernant l’évolution de la fréquence et de la nature des symptômes rapportés par les patients TP, 

nous n’avons pas noté de fluctuation significative de la fréquence de la plupart des symptômes au 

cours du temps, hormis pour la rhinorrhée, les maux de gorge et la fièvre. Ces derniers, évocateurs 

d’infections, ont significativement diminué au cours du temps. Cette diminution pourrait s’expliquer 

en partie par l’importante adhésion de nos patients aux mesures préventives, elle-même motivée par 

l’anxiété des patients TP vis-à-vis de leur immunosuppression et des risques infectieux associés. 

L’anxiété engendrée par cette situation pourrait également expliquer l’augmentation des douleurs et 

oppressions thoraciques rapportées dans notre cohorte au cours de l’année 2020, ainsi que la 

poursuite du respect du confinement et des gestes barrières après la fin du confinement. De manière 

intéressante, si nous tenons compte du nombre peu élevé de cas de COVID-19 recensés dans notre 

cohorte, nous pouvons supposer que la diminution des symptômes précédemment énumérés serait 

liée à une baisse de la prévalence des infections virales autre que liées au SARS-CoV-2, en partie grâce 

aux différents confinements. 

 

De manière paradoxale, malgré l’absence d’augmentation des symptômes au cours du temps, et la 

faible incidence de la COVID dans notre cohorte, nous avons remarqué une nette augmentation des 

consultations non prévues et des prescriptions d’anti-infectieux lors de la période de déconfinement 

avant une nouvelle diminution lors du deuxième confinement. Nous pouvons supposer que les patients 

greffés pulmonaires, étant sensibilisés aux risques d’infections au vu de leur terrain 

d’immunosuppression, ont préféré s’abstenir de consulter un médecin pendant les périodes de 
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confinement. Le suivi des patients TP a par ailleurs été en grande partie effectué par téléconsultation 

pendant les premiers mois de la pandémie, au lieu du suivi classique en hôpital de jour. L’arrivée du 

déconfinement a peut-être eu pour conséquence un effet de rattrapage des consultations par les 

médecins aboutissant à une majoration significative des consultations.  

Par ailleurs, avec le déconfinement et l’assouplissement des mesures de restriction et de l’application 

des gestes barrière, une augmentation de l’incidence des infections non liées à la COVID-19 durant 

cette période est possible, et pourrait également expliquer ces résultats. 

 

Le calcul du score contact pourrait étayer l’hypothèse précédente. Les valeurs obtenues étaient bien 

corrélées à chaque période étudiée : la valeur médiane du score était plus basse lors des deux périodes 

de confinement et plus élevée lors du déconfinement, concordant ainsi à la période avec augmentation 

du nombre de rendez-vous médicaux non planifiés et de prescription d’anti-infectieux. Il est important 

de rappeler que les critères composant ce score, bien qu’établis lors du début de l’épidémie a COVID-

19 en France, ne sont pas spécifiques de cette pandémie. Il semble donc préférable de le considérer 

comme un score de risque d’infection sans présumer de la nature de celle-ci. Il serait néanmoins 

intéressant de proposer l’utilisation d’un tel score chez des patients transplantés d’organe solide dans 

le but de dépister les patients les plus à risque d’infection et donc de renforcer le respect des mesures 

préventives. Ceci pourrait avoir un intérêt par exemple dans la prévention du risque de rejet du 

greffon, conséquence des agressions répétées contre ce dernier, dont font partie les épisodes 

infectieux. 

Une étude Hollandaise récente parue en 2022 a étudié le lien entre la diminution de la circulation de 

virus à tropisme respiratoire (influenzae, parainfluenzae, VRS, metapneumovirus, rhinovirus, SARS-

CoV-2, autres coronavirus) grâce aux mesures de confinement et aux gestes barrières mis en place à 

l’occasion de la pandémie actuelle, et l’évolution de la fonction respiratoire chez 259 patients 

transplantés pulmonaires, en comparant les données des années 2009-2020 avec ceux des années 

2020-202165. Les mesures de protection sanitaires mises en place aux Pays bas en 2020 ont entrainé 

une diminution moyenne de l’incidence des virus respiratoires de 65% par rapport à la moyenne des 4 
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dernières années. Les auteurs ont objectivé une baisse moins importante du VEMS (-114 ml en entre 

2009 et 2020 versus + 5 ml en 2020-2021 ; p < 0,0001), une diminution des épisodes de dysfonction 

aigue du greffon pulmonaire (OR 0,53 ; p = 0,0008) et de dysfonction chronique du greffon (OR 0,53 ; 

p = 0,06).  

 

Enfin, le CHU de Strasbourg a fait face à une nette augmentation de l'incidence des nouveaux cas de 

COVID-19 à partir de l’année 2021 chez les patients TP. Il y avait également une augmentation des 

hospitalisations, des transferts en réanimation et des décès. Cela pourrait être liée à l’émergence des 

différents variants préoccupants du SARS-CoV-2. L’augmentation de cette incidence a particulièrement 

été importante vers la fin de l’année 2021, période concomitante à l’apparition du variant Omicron. 

Ce dernier a été à l’origine d’un plus grand nombre de cas de COVID-19 chez nos patients TP, mais le 

plus souvent moins sévère que pour les variants précédant Omicron. Nous pouvons émettre comme 

hypothèse que la faible incidence d’infection à SARS-CoV-2 chez nos patients en 2020 ne s’explique 

pas seulement par une bonne adhésion aux mesures préventives, mais également par une virulence 

plus faible du virus sauvage par rapport aux variants lui ayant succédé. Cette hypothèse nécessite 

d’être confirmée par d’autres travaux sur les variants du SARS-CoV-2 chez des patients TOS. Une étude 

de cohorte multicentrique française devrait prochainement être publiée sur le sujet. 

 

4.2 Comparaison de l’impact clinique et social de la pandémie entre les patients 

transplantés pulmonaires et ceux atteints de maladies pulmonaires rares 

 

Nous avons étudié une deuxième cohorte de patients, atteintes de maladies rares 

pulmonaires, majoritairement suivis à Strasbourg pour une pneumopathie interstitielle diffuse. Malgré 

le caractère très hétérogène de ce groupe et un recrutement réalisé au fil des consultations de suivi, 

l’objectif était de comparer les données cliniques et comportementales entre 2 cohortes aux 

caractéristiques bien déterminées, avec un suivi précis réalisé au sein de notre service de pneumologie. 

Nous souhaitions évaluer si le fait d’être atteint d’une maladie chronique avec ou sans 
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immunosuppression pouvait entrainer un impact différent selon le terrain et le type de facteurs de 

risque présents.  

 

Concernant les caractéristiques des 2 cohortes, nous avons observé que les patients de la cohorte TP 

avaient plus de comorbidités que ceux du groupe MR malgré leur plus jeune âge. Les TP avaient 

notamment plus d’hypertension artérielle, d’antécédent d’AVC, de diabète, d’insuffisance rénale 

chronique. Ceci s’expliquerait en partie par les complications auxquelles expose la transplantation 

pulmonaire, notamment par la toxicité des traitements immunosuppresseurs. Ces derniers peuvent 

être notamment à l’origine de complications cardiovasculaires et rénales. Le traitement par 

corticothérapie systémique au long court expliquerait en partie la grande prévalence du diabète et la 

prise de poids. Dans le cadre du suivi post-TP, les patients reçoivent un traitement immunosuppresseur 

dit de maintenance, en prévention du rejet. La proportion de patients sous traitements 

immunosuppresseurs étant assez logiquement plus importante chez les patients du groupe TP. Cela 

concernait notamment les traitements anti-calcineurines (Tacrolimus et ciclosporine), mais également 

les traitements antimétabolites (MMF, acide mycophénolique), traitements impliqué dans la mauvaise 

évolution de l’infection à COVID-19, et donc le plus souvent suspendus lors de la prise en charge de 

patients avec une atteinte sévère.41  

Une étude espagnole réalisée en 2020 portant sur 778 patients TOS infectés par le SARS-CoV-2, a 

étudié la mortalité globale, la mortalité avec SDRA et la mortalité sans SDRA. La mortalité avec SDRA 

était de 83 % dans le groupe des patients n’ayant eu aucune modification du traitement par 

antimétabolites, 88% en cas de réduction de leur dose, et 58% de mortalité en cas de suspension 

complète des antimétabolites (p = 0,03). Il n’y avait aucune différence significative sur la mortalité 

globale. Il est intéressant de noter qu’à l’inverse, la mortalité globale était plus élevée en cas de 

suspension des inhibiteurs de la calcineurine (40%) et plus basse en cas de réduction de dose (15%) ou 

d’absence d’ajustement (19%) (p < 0,001). Cependant il s’agissait d’analyses en sous-groupe, et une 

majorité des patients sous inhibiteurs de la calcineurine ont également vu leur traitement diminué ou 

suspendu. De ce fait aucune explication n’avait été avancée quant à l’effet protecteur possiblement 
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conféré par les inhibiteurs des anti-calcineurines.66  Dans une revue de la littérature portant sur 6 

études rétrospectives menées chez des patients transplantés rénaux, les antimétabolites étaient le 

type d’immunosuppresseurs le plus souvent diminué ou arrêté (88%), tandis que la posologie des 

inhibiteurs de la calcineurine était ajustée dans seulement 18% des cas. Actuellement, aucune 

stratégie n’a clairement été proposée quant à la gestion des traitements immunosuppresseurs chez 

les patients TOS. Au vu de ces données, nous pouvons nous attendre à une plus grande incidence 

d’infection à COVID-19 et à plus d’évolution défavorable chez les patients TP.67 De plus, la posologie 

des immunosuppresseurs et plus particulièrement celle des antimétabolites est souvent plus élevée 

chez les patients transplantés pulmonaires en comparaison aux patient transplantés d’autres organes 

solides. Cela renforcerait l’idée d’une plus grande incidence et d’un nombre plus fréquent de 

complications chez les TP. 

 

 

Dans notre étude, le questionnaire distribué aux patients atteints de MR portait sur la période allant 

de février 2020 jusqu’au jours de remplissage du questionnaire et donc de l’inclusion. Cette période 

incluait donc le premier confinement et une partie de la période du déconfinement. Afin de mieux 

comparer ces données à celles obtenues auprès des patients de la cohorte de patients TP, nous avons 

d’abord comparé les données du groupe MR à celles du groupe TP obtenues lors du premier 

confinement (TP-T1), avant de les comparer à celles des patients TP obtenues lors du déconfinement 

(TP-T2).  

 

Nous allons dans un premier temps discuter l’impact clinique et sociale de la pandémie lors du premier 

confinement entre les patients transplantés pulmonaires (T1) et les patients atteints de maladies 

pulmonaires rares. 

 

Concernant les données spécifiques à la COVID-19, aucune différence statistiquement significative n’a 

été observée entre les 2 cohortes. Nous devons cependant rester prudent avec la valeur d’un tel 
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résultat, aucun patient du groupe MR n’ayant été testé positif pour la COVID-19, tandis que 4 patients 

TP ont été infectés lors de T1.  

Nous avons constaté une rigueur similaire quant au respect des mesures de protection sanitaire dans 

le groupe « maladies rares ». Ces patients étaient également sensibilisés au risque accru de contracter 

une forme sévère en cas d’infection au SARS-CoV-2 du fait de leur pathologie, et pour certains du fait 

des immunosuppresseurs. Ces patients bénéficiaient d’une éducation concernant leur maladie mais 

aussi thérapeutique au cours des consultations d’annonce et du suivi. Nous pouvons donc présumer 

que ce groupe était également vigilant sur les risques liés à la pathologie et aux traitements avant 

même le début de la pandémie. Aucune différence concernant leur entourage n’a été décelée. Nous 

avons observé un même taux de rendez-vous médicaux imprévus et de prescription d’anti-infectieux. 

Le score contact ne différait pas de manière importante entre les 2 groupes au cours du premier 

confinement.  

Cependant, nous avons observé que les patients du groupe MR présentaient plus de symptômes 

généraux, respiratoires et d’autres symptômes moins spécifiques (arthromyalgies, diarrhées, maux de 

gorges). Nous pensons que ces symptômes ne seraient pas secondaires à une quelconque infection 

mais pourraient en partie être secondaires à l’expression clinique de leur maladie respiratoire ou 

systémiques. Les patients MR avaient effectivement plus de maladies auto-immunes associées à leur 

pathologie respiratoire dont les plus fréquentes étaient les maladies rhumatismales (polyarthrite 

rhumatoïde), la sclérodermie, le syndrome des anti-synthétases et le Gougerot-Sjögren. 

 

Certains paramètres étaient différents entre les deux groupes mais sont cependant à nuancer. Il s’agit 

par exemple du port du masque à l’extérieur du domicile qui était plus important dans la cohorte MR 

lors du confinement mais plus marqué dans la cohorte TP lors du déconfinement, ou certains 

paramètres liés à l’activité quotidienne telle que la réalisation des courses ou la poursuite de l’activité 

professionnelle, qui étaient plus importants dans le groupe MR lors du confinement, mais avec une 

tendance à s’équilibrer lors du déconfinement. Ces différences de résultats pourraient s’expliquer par 

le fait que les patients MR lors du remplissage du questionnaire qui leur était proposé, ont dû 
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synthétiser les données de la période de confinement et de déconfinement tandis que les patients TP 

ont eu 2 questionnaires distincts pour chacune des périodes. 

 

Au total, le groupe « maladies rares » ne semble pas avoir été plus impacté sur le plan clinique, nous 

avons décelé aucun cas d’infection à COVID-19, contre 4 cas d’infection à COVID-19 malgré une 

adhésion aux mesures sanitaires élevée et comparable dans les 2 groupes. Il est intéressant de 

souligner qu’une partie seulement des patients atteints de maladies rares pulmonaire étaient sous 

immunosuppresseurs. Nous pouvons donc légitimement présumer que le simple fait d’être atteint de 

maladie chronique qu’elle soit respiratoire au non, pourrait engendrer de l’anxiété chez le patient et 

favoriser une adhésion aux mesures sanitaires. Ce phénomène a été décrit dans certaines pathologies 

chroniques.  Une étude rétrospective a été réalisée chez 551 patients atteints de sclérose en plaque 

(SEP), à l’aide d’un questionnaire en ligne. Ce dernier portait sur 35 éléments dont des données 

démographiques, le mode de vie, l’activité professionnelle, les comportements inhérents à la 

distanciation sociale, le port du masque, et dont l’objectif principal était d’étudier l’adhésion aux 

mesures de protection sanitaire chez cette population de patients et d’évaluer son impact clinique. 

Pour cela un score (« lockdown score ») avait été élaboré, allant de 0 (aucune adhésion) à 10 (adhésion 

complètes au mesures préconisées). Ce score a été équilibré en fonction de l’impact de chacun des 

comportements sur la protection contre une infection à COVID-19. Concernant la population, la 

plupart étaient des femmes (68%), avec une moyenne d’âge de 44,6 ans. Une majorité vivait en couple 

(78%), en ville (92%), et étaient salariés (65%). Parmi les patients inclus, 77% ne rapportaient pas de 

handicap, 57% étaient sous immunosuppresseurs et immunomodulateurs dont le le natalizumab (17%) 

et le fingolimod (15%). Le score moyen était de 6,53 ± 2,11. Le score était plus élevé chez les femmes, 

les personnes en situation de chômage et les personnes handicapées (p < 0,05). Les patients atteintes 

de SEP, et notamment celles défavorisées sur le plan social montraient un respect plus important pour 

les mesures préventives à appliquer contre la COVID-1968. Une autre étude menée par Camacho-Rivera 

et al. 69 en 2020 avait mis en lumière une association entre certaines pathologies chronique et les 

comportements préventifs adoptés contre la COVID-19. Les adultes atteints d'une maladie cardiaque 
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et/ou métabolique étaient plus susceptibles de rester à la maison. Les personnes souffrant d'affections 

respiratoires chroniques préféraient travailler à domicile et les patients atteints de troubles 

immunitaires déclaraient porter un masque de manière plus fréquente que la population générale. 

 

 

Nous avons également comparé l’impact clinique et sociale de la pandémie lors du déconfinement 

entre les patients transplantés pulmonaires (TP-T2) et les patients atteints de maladies pulmonaires 

rares. Aucun cas de COVID-19 n’a été décelé dans les 2 cohortes au cours de cette période. Il est 

intéressant de noter que les patient TP avaient un score contact médian plus élevé. Nous avons 

observé une fréquence de prescriptions d’anti-infectieux plus importante chez les patient TP durant 

cette période. Ce résultat pourrait être la conséquence d’une pression médicale plus importante dans 

le suivi des patients TP, avec une prise en charge différente comparée à celle des patients atteints de 

MR. Cela peut également traduire des besoins médicaux et une fragilité plus importante des patients 

TP, en comparaison avec des patients suivis pour d’autres maladies pulmonaires rares. Selon nous, 

cette observation est un argument supplémentaire pour une surveillance accrue des patients 

transplantés les plus à risque. L’utilisation d’outils tel que le score contact pourrait être utile pour cela, 

malgré son manque de spécificité. 

 

Parmi les différences notables, les patients TP semblaient cette fois plus souvent porter le masque que 

les patient MR, peut être secondaire un effet de « rattrapage » lié à une plus grande disponibilité des 

masques. L’interprétation du paramètres « augmentation du lavage des mains » reste délicate du fait 

d’une possible sous-estimation de celle-ci chez les patient TP à partir du déconfinement mais met en 

lumière une très bonne adhésion aux mesures barrières des patients atteints de MR. La fréquence 

d’arrêt de travail plus importante chez les patients atteints de MR renforce encore cette idée.  

Au total, les données issues de la comparaison des 2 cohortes lors du déconfinement n’apporte que 

peu d’information supplémentaires par rapport à leur comparaison lors de la période de confinement. 

Néanmoins, elles renforcent l’idée d’un impact clinique et social similaire entre les 2 groupes.  
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4.3 Force et limites de l’étude 

 

Une des forces de l’étude concerne notre cohorte de patient transplantés pulmonaires. Il s’agit d’une 

cohorte bien standardisée avec un suivis clinique, biologique, radiologique régulier et une prise en 

charge homogène entre les médecins du service de pneumologie de Strasbourg impliqués dans la 

transplantation pulmonaire. Nous avons également exclu tous les patients pour lesquels le recueil de 

données n’avait pas pu être réalisé de manière satisfaisante, comme cela était décrit dans la figure 2. 

Cela nous a permis d’avoir un suivi précis des 283 patients au cours des 3 périodes étudiées. 

Une autre force de l’étude est la présence d’une deuxième cohorte de patients atteints de pathologies 

respiratoires chroniques, comme groupe de comparaison. Ceci a permis d’avoir un recul sur les 

différents facteurs pouvant contribuer à l’adhésion aux mesures sanitaires au-delà de 

l’immunosuppression, de comparer l’impact clinique et social en fonction de comorbidités et de 

terrains différents. 

Nous devons cependant reconnaitre certaines limites à cette étude. Il s’agit d’une étude rétrospective, 

monocentrique. Les questionnaires étaient remis aux patients plusieurs semaines voire plusieurs mois 

après les périodes étudiées, avec donc un risque de biais de mémorisation.  

Il y avait également un risque de biais d’interprétation quant à la lecture du questionnaire, et certains 

termes de ce dernier pouvaient prêter à confusion. Les patients répondaient souvent seuls aux 

questionnaires, et n’avaient pas toujours la possibilité d’obtenir un deuxième avis.  

Le score « contact » présente également des limites importantes, notamment concernant son manque 

de spécificité pour la COVID-19 et la subjectivité de certains des items et de la méthode de calcul, 

basée essentiellement sur les données des questionnaires des patients. Son calcul a été réalisé à partir 

des données de 239 patients pour les 3 périodes. En effet, 44 patients TP n’avaient pas répondu au 

questionnaire et ont été injoignable par téléphone ; ils ont été donc exclus du calcul du score par 

manque de données. 

Par ailleurs, la cohorte des patients atteints de maladies pulmonaires rares était très hétérogène avec 

différentes pathologies et des degrés de sévérité variables, le recrutement a été réalisé sur la base du 
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volontariat, lors des consultations de suivi. Ceci expose à un biais de sélection et limite toute possibilité 

d’extrapolation et rend difficile toute interprétation solide des données recueillies pour cette cohorte, 

ou de leur comparaison avec les données tu groupe TP. De plus les données recueillis auprès des 

patients du groupe MR correspondaient à la fois à la période du premier confinement mais également 

à la celle du déconfinement, imposant ainsi un travail de synthèse de données lors du remplissage du 

questionnaire. Aucune analyse en sous-groupe n’a pu être réalisée chez les patients atteints de MR 

devant le faible effectif du groupe. 

Une autre limite concerne les données liées à l’activité professionnelle : nous n’avons pas exploité les 

données liées à la nature des modifications des conditions de travail et à la proportion de télétravail. 

Enfin, certaines données importantes n’ont pas été explorées dans cette étude telles que le dépistage 

d’autres viroses ou bien l’étude des données de la fonction respiratoire qui est très utilisée pour le 

suivi des patient transplantés pulmonaires. 

 

V. Conclusion 
 

Au début de l’année 2020, la France a été impactée par l’épidémie du SARS-CoV-2, à l’origine d’une 

maladie infectieuse nommée COVID-19, responsable d’une morbi-mortalité et de problèmes 

organisationnels importants. 

L’impact clinique et social chez le sujet immunocompétent est largement documenté, mais reste 

pauvre chez les patients immunodéprimés et chez certaines populations de patients atteints de 

maladies chroniques. 

Notre étude avait pour objectif principal d’évaluer le nombre total de cas de COVID-19 positifs parmi 

les patients transplantés pulmonaire (TP) au cours de 3 périodes étudiées au cours de l’année 2020. 

L’incidence de l’infection était de 2,8% chez les TP, aucun cas de COVID-19 n’a été décelé chez les 

patients atteints de MR. L’adhésion aux mesures de protection et aux gestes barrière était très élevée 

et globalement comparable dans les 2 groupes. 
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VI. Annexe 
 

Tableaux 

 

 

Tableau 1 : score contact 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Risque 0 (aucun) 2 (faible) 
4 (faible 

intermédiaire) 
6 (intermédiaire élevé) 8 (élevé) 

Type de 

contact 
Aucun Un seul, rapide 

Commerçants 

Voisins 

Collègues 

Famille, amis ne vivants 

pas sous le même toit 

Un membre du 

personnel soignant à 

domicile 

Famille, amis vivant sous le 

même toit, 

Tout autre type de soins 

médicaux 

Contact avec une personne 

positive pour la COVID-19 

Contacts 

répétitifs 
 Non 

Oui (risque non 

important) 
Oui (risque important)  

Fréquence 

des contacts 
 <1x/semaine 1-3x/semaine >3x/semaine  

Durée des 

contacts 
 <15 min 15-60 min >60 min  
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Tableau 2 Caractéristiques générales des patients transplantés pulmonaires et des patients atteints de 

maladies rares pulmonaires 

Taille de la population 283 57  

Hommes (%) 158 (55,8%) 39 (68,4%) p = 0,10 

Age (années) (médiane, EIQ) 61.4 (49, 67) 62.8 (48, 71) p = 0,14 

CARACTERISTIQUES SPECIFIQUES A LA TRANSPLANTATION  

Pathologie pulmonaire initiale :  

- Groupe 1 BPCO, déficit en A1AT 

- Groupe 2 : PID 

- Groupe 3 : mucoviscidose  

- Groupe 4 : autres 

140 (49,5%) 

45 (15,9%) 

45 (15,9%) 

53 (18,7%) 

NA  

Type de transplantation :  

- Uni-pulmonaire  

- Bi-pulmonaire 

- Cardio-pulmonaire 

- Hépato-pulmonaire 

- Poumon + îlots cellules Langerhans 

16 (5,7%) 

250 (88,3%) 

13 (4,6%) 

2 (0,7%) 

2 (0,7%) 

NA  

Délai post-transplantation (jours) (médiane, EIQ) 2283 ± 1608 NA  

Patients transplantés depuis < 1 an 2 (0,7%) NA  

Retransplantation pulmonaire 8 (2,8%) NA  

Antécédent de rejet aigue traité 44 (15,5%) NA  

 

ATTEINTES RESPIRATOIRES PRESENTES CHEZ LES PATIENTS ATTEINTS DE MALADIES RARES PULMONAIRES 

Pneumopathie interstitielle diffuse 

- Sarcoïdose 

- Fibrose pulmonaire idiopathique 

- PID associée à une connectivite  

- Maladie kystique pulmonaire 

- PINS 

- Iatrogène 

- Autres 

HTP 

- Groupe 1 idiopathique 

- Groupe 1 associé à une sclérodermie 

NA 

53 (93%) 

18 (31,6%) 

14 (24,5%) 

7 (12,3%) 

3 (5,3%) 

3 (5,3%) 

2 (3,5%) 

6 (10.5%) 

4 (7%) 

3 (5,3%) 

1 (1,8%) 

 

Comorbidités 

IMC (Kg/m²) (médiane, EIQ) 23.9 (20,27) 26.6 (24, 29) p = 0,0003 

FACTEURS DE RISQUE CARDIOVASCULAIRE :  

Tabagisme :  

- Aucun tabagisme 

- Tabagisme actif 

- Tabagisme sevré 

Hypertension artérielle 

Accident vasculaire cérébrale 

Insuffisance cardiaque chronique 

Infarctus du myocarde 

Diabète 

Obésité 

 

 

86 (30,4%) 

8 (2,8%) 

183 (64,7%) 

155 (54,8%) 

27 (9,5%) 

8 (2,8%) 

28 (9,9%) 

133 (47%) 

46 (16,3%) 

 

 

32 (56,1%) 

0 (0%) 

23 (40,4%) 

9 (15,8%) 

0 (0%) 

2 (3,5%) 

1 (1,8%) 

10 (17,5%) 

11 (19,3%) 

 

p = 0,0004 

 

 

 

p < 0,0001 

p = 0,01 

p = 0,67 

p = 0,06 

p < 0,0001 

p = 0,56 

AUTRES COMORBIDITES :  

Insuffisance rénale chronique 

Syndrome d’apnées obstructives du sommeil  

Atteinte hépatique chronique 

Auto-immunité  

Cancer actif 

 

116 (41%) 

28 (9,9%) 

4 (1,4%) 

4 (1,4%) 

4 (1,4%) 

 

5 (8,8%) 

2 (3,5%) 

2 (3,5%) 

19 (33,3%) 

1 (1,8%) 

p < 0,0001 

p = 0,19 

p = 0,26 

p < 0,0001 

p > 0,99 
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TRAITEMENTS 

Tacrolimus/ciclosporine  

Azathioprine 

MMF/Myfortic 

Inhibiteurs mTOR 

Corticoïdes  

Dose moyenne de corticoïdes (mg) (médiane, 

EIQ) 

Traitement par azithromycine au long cours 

Aspirine ou AINS 

269 (95,1%) 

28 (9,9%) 

237 (83,7%) 

38 (13,4%) 

269 (95,1%) 

10 (10, 10) 

128 (45,2%) 

NA 

NA 

1 (1,8%) 

3 (5,3%) 

3 (5,3%) 

2 (3,5%) 

17 (29,8%) 

10 (5, 30) 

NA 

9 (15,8%) 

12 (21,1%) 

p < 0,0001 

p = 0,59 

p < 0,0001 

p = 0,04 

p < 0,0001 

p = 0,11 

/ 

/ 

/ 

MODE DE VIE 

Vivant seul à domicile 

Statut matrimonial :  

- Célibataire 

- Marié(e) 

- Divorcé(e) 

- Veuf/veuve 

- Autre 

Nombre d’enfants (moyenne ± ET) 

Activité professionnelle au début de la pandémie 

77 (27,2%) 

 

55 (19,5%) 

135 (47,7%) 

44 (15,5%) 

22 (7,8%) 

27 (9,5%) 

1,7 ± 1,7 

57 (20,1%) 

10 (17,5%) 

 

6 (10,5%) 

37 (65%) 

4 (7%) 

4 (7%) 

6 (10,5%) 

1,8 ± 1,1 

14 (24,6%) 

p = 0,06 

p = 0,11 

 

 

 

 

 

 

p = 0,47 

Type d’habitation :  

- Maison 

- Appartement 

Milieu :  

- Urbain 

- Rural 

 

186 (65,4%) 

97 (34,2%) 

 

119 (42%) 

164 (58%) 

 

40 (68,4%) 

17 (29,8%) 

 

35 (61,4%) 

22 (38,6%) 

p = 0,54 

 

 

p = 0,008 

IMC : indice de masse corporel ; MMF : mycophénolate mofétil ; mTOR : mammalian target of 

rapamycin ; AINS : anti-inflammatoires non stéroïdiens ; vaccin BCG : Vaccin bilié de Calmette et 

Guérin ; BPCO : bronchopathie chronique obstructive ; A1AT : anti-1-αtrypsine ; PID : pneumopathie 

interstitielle diffuse ; HTP : hypertension pulmonaire 
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Tableau 3 : Evolution de paramètres cliniques, sociaux et comportementaux dans le groupe de 

patients greffés au cours des 3 périodes d’intérêt 

 T1 T2 T3 p value 

SYMPTOMES AIGUS 

Rhinorrhée 51 (18%) 44 (15,5%) 30 (10,6%) p = 0,04 

Diarrhées 40 (14,1%) 45 (15,9%) 37 (13%) p = 0,62 

Céphalées 35 (12,4%) 30 (10,6%) 31 (11%) p = 0,78 

Asthénie 32 (11,3%) 33 (11,7%) 18 (6,4%) p = 0,05 

Obstruction nasale 27 (9,5%) 20 (7,1%) 15 (5,3%) p = 0,15 

Maux de gorge 25 (8,8%) 13 (4,6%) 10 (3,5%) p = 0,02 

Arthromyalgie 25 (8,8%) 34 (12%) 33 (11,7%) p = 0,41 

Amaigrissement 23 (8,1%) 27 (9,5%) 19 (6,7%) p = 0,47 

Majoration de la dyspnée 23 (8,1%) 22 (7,8%) 15 (5,3%) p = 0,36 

Majoration de la toux 23 (8,1%) 19 (6,7%) 14 (4,9%) p = 0,31 

Majoration des expectorations 22 (7,8%) 15 (5,3%)  13 (4,6%) p = 0,24 

Nausées/vomissement 23 (8,1%) 23 (8,1%) 12 (4,2%) p = 0,10 

Fièvre  20 (7,1%) 10 (3,5%) 7 (2,5%) p = 0,01 

Anorexie 12 (4,2%) 11 (3,9%) 9 (3,2%) p = 0,08 

Agueusie 5 (1,8%) 3 (1,1%) 3 (1,1%) p = 0,69 

Anosmie 4 (1,4%) 2 (0,7%) 2 (0,7%) p = 0,60 

Douleur ou oppression thoracique 1 (0,4%) 14 (4,9%) 15 (5,3%) p = 0,001 

PRISE EN CHARGE MEDICALE ADDITIONNELLE 

RDV médical non planifié 65 (23%) 91 (32,2%) 49 (17,3%) p = 0,0002 

Prescription d’un traitement anti-

infectieux 
41 (14,5) 52 (18,4%) 26 (9,2%) p = 0,006 

DIAGNOSTIC ET PRISE EN CHARGE DES CAS DE COVID-19 

Nombre de cas diagnostiqués  4 (1,4%) 0 4 (1,4%) p = 0,13 

RT-PCR COVID réalisées 18 (6,4%) 71 (25,1%) 113 (39,9%) p <0,0001 

Nombre tests positifs (% total 

réalisés) 
2 (11,1%) 0 4 (3,5%) p = 0,04 

TDM thoracique évoquant une 

pneumonie à COVID-19 
3 (1,1%) 0 1 (0,4%) p = 0,17 

Hospitalisation nécessaire 3 (1,1%) 0 0 p = 0,049 

Evolution favorable 4 (1,4%) / 4 (1,4%) P > 0,99 

PARAMETRES CONCERNANT L'ENTOURAGE DU PATIENT 

Apparition de symptômes aigus 38 (13,4%) 28 (9,9%) 14 (4,9%) p = 0,002 

Cas positifs de COVID-19 38 (13,4%) 25 (8,8%) 22 (7,8%) p = 0,05 

Prise en charge spécifique contre 

la COVID-19 
18 (6,4%) 5 (1,8%) 4 (1,4%) p = 0,0009 

Modification du mode de vie 5 (1,8%) 4 (1,4%) 8 (2,8%) p = 0,46 

Chambres séparées 2 (0,7%) 5 (1,8%) 5 (1,8%) p = 0,47 

Auto-confinement dans une autre 

pièce du domicile 
2 (0,7%) 1 (0,4%) 4 (1,4%) p = 0,36 

Autre 1 (0,4%) 3 (1,1%) 8 (2,8%) p = 0,03 

MESURES DE PROTECTION UTILISEES CONTRE LA COVID-19 

Limitation des sorties 280 (98,9%) 263 (92,9%) 261 (92,2%) p = 0,0005 

Respect des gestes barrières 280 (98,9%) 275 (97,2%) 273 (96,5%) p = 0,15 
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Masques disponibles au domicile 242 (82,5%) 273 (96,5%) 274 (96,8%) p <0,0001 

Port du masque à l’extérieur : 

Oui 

Parfois 

Non 

NA 

 

107 (37,8%) 

37 (13%) 

31 (11%) 

108 (38,2%) 

 

234 (82,7%) 

37 (13%) 

7 (2,5%) 

5 (1,8%) 

 

235 (83%) 

28 (9,9%) 

7 (2,5%) 

13 (4,6%) 

p <0,0001 

     

Augmentation de la fréquence du 

lavage des mains 
233 (82,3%) 217 (76,7%) 199 (70,3%) p = 0,003 

Moyens utilisés pour le lavage des 

mains :  

Savon 

Gel hydroalcoolique 

Les deux 

Autres 

NA 

 

 

84 (29,7%) 

5 (1,8%) 

187 (66%) 

5 (1,8%) 

2 (0,7%) 

 

 

51 (18%) 

9 (3,2%) 

221 (78%) 

1 (0,4%) 

1 (0,4%) 

 

 

49 (17,3%) 

12 (4,2%) 

213 (75,3%) 

1 (0,4%) 

8 (2,8%) 

p = 0,0008 

ACTIVITES DU QUOTIDIEN 

Réalisation des courses 91 (32,2%) 187 (66%) 190 (67,1%) p <0,0001 

Poursuite de l’activité 

professionnelle  
27 (9,5%) 46 (16,3%) 51 (18%) p = 0,01 

Prescription d’un arrêt de travail 13 (4,6%) 20 (7,1%) 4 (1,4%) p = 0,004 

     

Modifications des conditions de 

travail 
50 (17,7%) 48 (17%) 25 (8,8%) p = 0,004 

SCORE CONTACT 

     

Score contact (médiane,EIQ) 

 

42 (34 - 56) 

 

56 (40 - 72) 

 

38 (24 - 52) 

 

p < 0,0001 

 

 

RDV : rendez-vous ; RT-PCR : reverse transcriptase - polymerase chain reaction ; TDM : 

tomodensitométrie ; ET : écart-type ; SHA : solution hydroalcoolique ; EIQ : écart interquartile 
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Tableau 4 : résumé des données sérologiques des 8 patients diagnostiqués d’une infection à COVID 

 

 

Pour le screening des patients un test rapide par anticorps anti-RBD spike et un dosage des IgG anti-

nucléocapside ont été réalisé. En cas de test positif, nous avons complété les analyses par un dosage 

quantitatif (Anti-RBD). 

AC : anticorps ; IgG/M : immunoglobuline G/M ; RBD (receptor binding domain) : domaine de fixation 

du récepteur ; S1 : sous-unité 1 de la protéine Spike 

 

 

 

 

 
Date 

COVID 

Dates 

prélèvement 

AC anti-RBD spike 

Biosynex 

(test rapide) 

IgG anti-

Nucléocapside 

Architect 

Anti-RBD 

quantitatif 

Architect 
IgM IgG 

Patient 1 NA 

08/2020 - - 1,64 (+ faible)  

02/2021 - + 0,02 (-) 3 906 

03/2021    21 661 

05/2021    43 970 

08/2021    > 80 000 

Patient 2 03/2020 
01/2021 + + 0,13 (-) 480 

09/2021    35 561 

Patient 3 12/2020 
07/2020 - - 0,15 (-) / 

04/2021    3 844 

Patient 4 03/2020 

06/2020 + + 5,74 (+) / 

07/2020 + + 5,39 (+) 9 018 

03/2021 + + 1,48 (+ faible) / 

08/2021    28 254 

Patient 5 04/2020 

07/2020 + + 0,12 (-)  

01/2021 + - 0,07 (-) < 6,8 

04/2021    < 6,8 

08/2021    34 

Patient 6 12/2020 

09/2020 - - 0,04 (-) / 

01/2021 + - 1,28 (Douteux) / 

05/2021    4 260 

Patient 7 03/2020 

08/2020 + + 0,77 (Douteux)  

01/2021 + + 0,57 (Douteux) 852 

03/2021 + + 0,39 (-) 13 148 

05/2021    24 546 

08/2021    11 819 

Patient 8 12/2020 

06/2020 - - 0,02 (-) / 

01/2021 + + 1,63 (+ faible) 355 

04/2021    36 338 

08/2021    10 664 
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Tableau 5 : comparaison des paramètres cliniques et comportementaux entre les patients 

transplantés pulmonaires (TP-T1) et les patients atteints de maladie pulmonaire rare (MR) lors 

du premier confinement (T1). 

 TP-T1 Maladies rares p value 

SYMPTOMES AIGUS 

Fièvre > 38° 20 (7,1%) 3 (5,3%) p = 0,78 
Asthénie 32 (11,3%) 21 (36,8%) p <0,0001 

Anorexie 12 (4,2%) 7 (12,3%) p = 0,03 

Amaigrissement 23 (8,1%) 9 (15,8%) p = 0,08 

Majoration de la dyspnée 23 (8,1%) 14 (24,6%) p = 0,0009 

Majoration de la toux 23 (8,1%) 22 (38,6%) p <0,0001 

Majoration des 

expectoration 
22 (7,8%) 14 (24,6%) p = 0,0006 

Douleur thoracique 1 (0,4%) 13 (22,8%) p <0,0001 

Diarrhée 40 (14,1%) 11 (19,3%) p = 0,0006 

Nausées/vomissement 23 (8,1%) 6 (10,5%) p = 0,60 

Anosmie 5 (1,8%) 3 (5,3%) p = 0,13 

Agueusie 4 (1,4%) 2 (3,5%) p = 0,27 

Obstruction nasale 27 (9,5%) 6 (10,5%) p = 0,81 

Rhinorrhée 51 (18%) 15 (26,3%) p = 0,20 

Maux de gorge 25 (8,8%) 12 (21,1%) p = 0,02 

Céphalées 35 (12,4%) 13 (22,8%) p = 0,06 

Arthromyalgie 25 (8,8%) 18 (31,6%) p <0,0001 

PRISE EN CHARGE MEDICALE ADDITIONNELLE 

RDV médical non planifié 65 (23%) 13 (22,8%) p >0,99 

Traitement anti-infectieux 41 (14,5) 4 (7%) p = 0,20 

DIAGNOSTIC ET PRISE EN CHARGE DES CAS DE COVID-19 

Nombre de cas 

diagnostiqués 
4 (1,4%) 0 p >0,99 

RT-PCR COVID réalisés 18 (6,4%) 10 (17,5%) p = 0,01 

Nombre tests positifs (% 

total réalisés) 
2 (11,1%) 0 p = 0,52 

TDM thoracique évoquant 

une pneumonie à COVID-19 
3 (1,1%) 0 (0%) p >0,99 

Hospitalisation nécessaire 3 (1,1%) / / 

Evolution favorable 4 (100%) / / 

PARAMETRES CONCERNANT L'ENTOURAGE DU PATIENT 

Symptômes dans 

l’entourage 
38 (13,4%) 4 (7%) p = 0,27 

Cas COVID dans l’entourage 38 (13,4%) 7 (12,3%) p >0,99 

Prise en charge spécifique 18 (6,4%) 2 (3,5%) p = 0,55 

Modification du mode de vie 5 (1,8%) 1 (1,8%) p >0,99 

Chambres séparées 2 (0,7%) 1 (1,8%) p = 0,42 

Auto-confinement dans une 

autre pièce du domicile 
2 (0,7%) 1 (1,8%) p = 0,42 

Autre 1 (0,4%) 1 (1,8%) p = 0,42 

MESURES DE PROTECTION CONTRE LA COVID-19 
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RDV : rendez-vous ; TDM : tomodensitométrie ; FFP : filtering facepiece; SHA : savon hydroalcoolique ;  

EIQ : écart interquartile ; ET (écart-type) ; RT-PCR : reverse transcriptase - polymerase chain reaction  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Limitation des sorties 280 (98,9%) 55 (96%) p = 0,20 

Respect des gestes barrières 280 (98,9%) 53 (93%) p = 0,02 

Masques disponibles au 

domicile 
242 (82,5%) 53 (93%) p = 0,20 

Port du masque à 

l’extérieur : 

Oui 

Parfois 

Non 

NA 

107 (37,8%) 

37 (13%) 

31 (11%) 

108 (38,2%) 

 

35 (61,4%) 

16 (28,1%) 

2 (3,5%) 

4 (7%) 

p <0,0001 

    

Augmentation de la 

fréquence du lavage des 

mains 

233 (82,3%) 51 (89,5%) p = 0,24 

Moyens utilisés pour le 

lavage des mains : 

Savon 

Gel hydroalcoolique 

Les deux 

Autres 

NA 

 

 

84 (29,7%) 

5 (1,8%) 

187 (66%) 

5 (1,8%) 

2 (0,7%) 

13 (22,8%) 

2 (3,5%) 

41 (71,9%) 

0 

1 (1,8%) 

p = 0,50 

ACTIVITES DU QUOTIDIEN 

Réalisation des courses 91 (32,2%) 37 (64,9%) p <0,0001 

Poursuite de l’activité 

professionnelle  
27 (9,5%) 14 (24,6%) p = 0,003 

Prescription d’un arrêt 

travail 
13 (4,6%) 10 (17,5%) p = 0,002 

Modifications des conditions 

de travail 
50 (17,7%) 8 (14%) p = 0,57 

SCORE CONTACT 

Score contact (médiane, 

EIQ) 
42 (34 - 56) 36 (24 - 56) 

p = 0,33 
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Tableau 6 : comparaison des paramètres cliniques et comportementaux avec une différence 

significative entre les patients transplantés pulmonaires (TP-T2) et les patients avec maladie 

pulmonaire rare (MR) lors de la période de déconfinement (T2).  

 TP-T2 Maladies rares p value 

SYMPTOMES AIGUS 

Asthénie 33 (11,7%) 21 (36,8%) p < 0,0001 

Anorexie 11 (3,9%) 7 (12,3%) p = 0,02 

Majoration de la dyspnée 22 (7,8%) 14 (24,6%) p = 0,0006 

Majoration de la toux 19 (6,7%) 22 (38,6%) p < 0,0001 

Majoration des 

expectoration 
15 (5,3%) 14 (24,6%) p < 0,0001 

Douleur ou oppression 

thoracique 
14 (4,9%) 13 (22,8%) p < 0,0001 

Anosmie 2 (0,7%) 3 (5,3%) p = 0,03 

Maux de gorge 13 (4,6%) 12 (21,1%) p = 0,0002 

Céphalées 30 (10,6%) 13 (22,8%) p = 0,02 

Arthromyalgie 34 (12%) 18 (31,6%) p = 0,0005 

PRISE EN CHARGE MEDICALE ADDITIONNELLE 

Traitement anti-infectieux 52 (18,4%) 4 (7%) p = 0,03 

MESURES DE PROTECTION CONTRE LA COVID-19 

Port du masque à 

l’extérieur : 

Oui 

Parfois 

Non 

NA 

234 (82,7%) 

37 (13%) 

7 (2,5%) 

5 (1,8%) 

 

35 (61,4%) 

16 (28,1%) 

2 (3,5%) 

4 (7%) 

p = 0,002 

    

Augmentation de la 

fréquence du lavage des 

mains 

217 (76,7%) 51 (89,5%) p = 0,03 

ACTIVITES DU QUOTIDIEN 

Prescription d’un arrêt 

travail 
20 (7,1%) 10 (17,5%) p = 0,02 

SCORE CONTACT 

Score contact (médiane, 

EIQ) 
56 (40 - 72) 36 (24 - 56) p < 0,0001 

 

RDV : rendez-vous ; TDM : tomodensitométrie ; FFP : filtering facepiece ; SHA : savon hydroalcoolique ; 

EIQ : écart interquartile ; ET (écart-type) ; RT-PCR : reverse transcriptase - polymerase chain reaction  
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Figures 

 

 

 

Figure 1 : Mode de transmission du virus.  

Wei et al. Am. J. Infect. Control (2016) 
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Figure 2 : Chronologie de l’étude

L’étude comportait trois périodes : T1 = la période du premier confinement en France (17 mars - 11 mai 2020), T2 = la période de déconfinement (11 mai - 30 

octobre 2020) et T3 = la période du 2e confinement (30 octobre - 15 décembre 2020)

Les données des patients transplantés pulmonaires ont été recueillies lors de chacune des 3 périodes, avec 3 recueils au total. Pour les patients atteints de maladies 

rares (MR), le questionnaire concernait la période allant du 1er confinement à la date d’inclusion (9 juin au 22 septembre). La période de déconfinement était 

donc variable d’un patient à l’autre, et est représentée sous forme de pointillés sur la figure.

Les données du groupe MR ont été comparées d’une part avec celles recueillies chez les TP à T1, et celles recueillies à T2.
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Figure 3 : Flow charte de l’étude. Cohorte des patients transplantés pulmonaires. 
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Figure 4 :  comparaison des principales caractéristiques générales entre la cohorte de patients 

transplantés pulmonaires (TP) (n=283) et celle de patients atteints de maladies pulmonaires rares (MR) 

(n=57). L’analyse statistique comparative entre les deux groupes des variables catégorielles a été 

réalisée à l’aide du test du Χ² ou test de Fisher. 
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Figure 5 : comparaison de la fréquence de certaines comorbidités d’intérêt entre la cohorte de patients 

transplantés pulmonaires (TP) (n=283) et celle de patients atteints de maladies pulmonaire rares (MR) 

(n=57). Seules les différences significatives sont représentées. Toutes les comorbidités représentées 

étaient significativement plus fréquentes chez les patients TP quel chez les patients du groupe MR. 

L’analyse statistique comparative entre les deux groupes des variables catégorielles a été réalisée à 

l’aide du test du Χ² ou test de Fisher. 
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Figure 6 : comparaison de l’utilisation de traitements immunosuppresseurs entre la cohorte de 

patients transplantés pulmonaires (TP) (n=283) et celle de patients atteints de maladie pulmonaire 

rare (MR) (n=57). Seules les différences significatives sont figurées. Nous avons observé que les 

traitements immunosuppresseurs étaient plus fréquemment prescrits chez les patients TP. L’analyse 

statistique comparative entre les deux groupes des variables catégorielles a été réalisée à l’aide du test 

du Χ² ou test de Fisher. 
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Figure 7 : comparaison de l’évolution de certains symptômes liés à la COVID-19 et des prises en charges 

médicales additionnelles chez les patients transplantés pulmonaire lors du premier confinement (T1), 

du déconfinement (T2) et du 2e confinement (T3). Seules les évolutions significatives sont 

représentées. A : Fréquence des symptômes ayant significativement varié lors des 3 périodes étudiées 

chez les patients transplantés pulmonaires. B : Taux de consultation non prévues et de prescription de 

traitements anti-infectieux entre T1 et T3. L’analyse statistique comparative entre les 3 périodes des 

variables catégorielles a été réalisée à l’aide du test du Χ². 
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Figure 8 : comparaison du nombre de patients testés et diagnostiqués pour la COVID-19 et de 

l’adhésion aux mesures de protection sanitaire chez les patients transplantés pulmonaire lors du 

premier confinement (T1), du déconfinement (T2) et du 2e confinement (T3). A : évolution du nombre 

de RT-PCR réalisées et proportion de tests positifs au cours des 3 périodes étudiées. B : comparaison 

de l’évolution de plusieurs paramètres de protection sanitaire lors de T1, T2 et T3 : limitations des 

sorties, port du masque, lavages des mains, réalisation des courses et poursuite de l’activité 

professionnelle. L’analyse statistique comparative entre les 3 périodes des variables catégorielles a été 

réalisée à l’aide du test du Χ². RT-PRC : Reverse Transcriptase-Polymerase Chain Reaction, RT-PCR. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 T1 T2 T3 

RT-PCR réalisées 18 71 113 

PCR positives 2 0 4 

Proportion de PCR positives (%) 11,1% 0 3,5% 

A 

B 
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Figure 9 : évolution du score contact chez les patients transplantés pulmonaires au cours des trois 

périodes étudiées. Les résultats sont exprimés en médiane et interquartiles et une analyse de la 

variance (ANOVA) a été utilisé pour la comparaison du score contact entre T1, T2 et T3.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 T1 T2 T3 p-value 

Score contact (médiane ± EIQ) 42 (34 - 56) 56 (40 - 72) 38 (24 - 52) p < 0,0001 
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Figure 10 : comparaison des symptômes rapportés lors du premier confinement (T1), entre les patients 

transplantés pulmonaires (TP-T1, n = 283) et les patients atteints de maladie pulmonaire rare (MR, n = 

57). L’analyse statistique comparative entre les 2 cohortes des variables catégorielles a été réalisée à 

l’aide du test du Χ² ou test de Fisher. 
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Figure 11 : comparaison des paramètres en lien avec le respect des gestes barrière lors du premier 

confinement entre les patients transplantés pulmonaires (TP-T1) et les patients atteints de maladie 

pulmonaire rare (MR). L’analyse statistique comparative entre les 2 cohortes des variables 

catégorielles a été réalisée à l’aide du test du Χ² ou test de Fisher. 
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Figure 12 : comparaison du score contact lors de la période du premier confinement (T1) entre les 

patients transplantés pulmonaires (TP-T1) et les patients atteints de maladie pulmonaire rare (MR). 

Les résultats sont exprimés en médiane et interquartiles et les score contact des 2 cohortes ont été 

comparés grâce à un test de Mann Whitney. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 T1 MR p-value 

Score contact (médiane ± EIQ) 42 (34 - 56) 36 (24 - 56) p = 0,33 
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Figure 13 : comparaison du score contact lors de la période de déconfinement (T2) entre les patients 

transplantés pulmonaires (TP-T2) et les patients atteints de maladie pulmonaire rare (MR). Les 

résultats sont exprimés en médiane et interquartiles et les score contact des 2 cohortes ont été 

comparés grâce à un test de Mann Whitney. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 T2 MR p-value 

Score contact (médiane ± EIQ) 56 (40 - 72) 36 (24 - 56) p < 0,0001 
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